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Abstract 
Farhood Sara 
Drug Interactions and potentially inappropriate medications  at an oncology ward 
Objectives: this study aimed to quantify the prevalence of clinically significant 
interactions and potentially inappropriate medication (PIM) use through involving a 
pharmacist among the cancer patients at an oncology ward and an oncology day- unit. 
Materials and Methods: Prospective study in patients taking more than 5 drugs who 
had been admitted to Harzklinikum, Wernigerode, Germany between August 2016 
and February 2017. The pharmacist conducts a complete comprehensive medication 
review including over-the-counter drugs and herbal medications. Besides, she took 
into consideration the intake of grapefruit juice. This information together with the 
information in the patient's medical history permits identifying critical drug-drug 
interactions using the mediQ interaction analysis program as well as PIMs using the 
Beers, Forta, Priscus and STOPP lists. 
Results: One hundred and eighty-five cancer patients (mean age ± SD = 70 ± 11 
years) were included in the study. The interaction analysis program identified 177 
potentially interactions. These interactions were evaluated by the pharmacist and 34 
interactions for 31 patients (17 %) were considered clinically significant or critical. 
After the pharmacist interventions, these interactions were resolved in 51 percent. 123 
patients aged over 65 years old were enrolled in the study for PIM. By using the four 
lists (Beers, Forta, Priscus, STOPP) 52 PIMs at 41 elderly persons (33%) were 
identifies. 11 recommendations in 10 elderly patients (8 %) were made by the 
pharmacist and result in 55 % of the cases in a prescription change.  
Conclusion: the use of an interaction analysis program and the lists of inappropriate 
medications allowed the pharmacist to identify clinically relevant interactions and 
PIMs and result in prescription change in agreement with the oncologist. 
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1 EInleitung 
1.1 Arzneimittelinteraktionen 
1.1.1 Definition 
Die erstmalige Beschreibung von Arzneimittelinteraktionen (Drug-Drug Interaction 
oder DDI) (Scripture & Figg, 2006)) erfolgte in den 50er Jahren. Die klinische 
Bedeutung dieser Interaktionen wurde aber erst später ersichtlich: nach der 
Thalidomid-Tragödie 1969 richteten viele Länder Zentren zur Überwachung von 
Arzneimitteln auf der  Basis der Informationen von Spontanberichten, Ärzten und 
Apothekern ein. Gleichzeitig wurden auch Arzneimittelinteraktionen in diesen 
Pharmakovigilanzdaten betrachtet  (s. Infobox OpenVigil1) . Die molekularen 
Mechanismen dieser Interaktionen wurden erst Jahre bis Jahrzehnte später aufgeklärt 
oder sind teilweise bis jetzt noch unbekannt (Böhm, et al., 2012). 
Der Begriff Arzneimittelinteraktionen bzw Arzneimittelwechselwirkungen wurde 
durch die Europäische Arzneimittelagentur EMA definiert als: 
„Eine Änderung in der Pharmakodynamik und/oder Pharmakokinetik eines 
Arzneistoffes, hervorgerufen durch die gleichzeitige Gabe eines anderen 
Arzneistoffes, durch Lebensmittel oder durch Rauchen oder durch Alkoholgenuß“ 
(Friedrich, 2011).  
Die Pharmakokinetik eines Arzneistoffs behandelt die Einflüsse des Oraganismus auf 
das eingenommene  Pharmakon in Abhängigkeit von der Zeit. Hier unterscheidet man 
die folgenden Phasen, die in der englischen Literatur als LADME-Prinizip bekannt 
sind: 
 Liberation (Freisetzung) 
                                                             
1 Open Vigil: Ein Instrument aus der Pharmakologie in Kiel, das zur Analyse von Interaktionen aus 
Pharmakovigilanzdaten eingerichtet ist. 
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 Absorption (Resorption) 
 Distribution (Verteilung) 
 Metabolism (Metabolismus) 
 Elimination (Ausscheidung) 
Die Pharmakodynamik bezeichnet die Einflüsse des Arzneistoffs auf den 
Organismus, d.h. die Wirkung des Arzneimittels (Karow & R, 2016). Die 
Pharmakodynamik und Pharmakokinetik eines Arzneimittels können durch die 
Einahme von anderen Medikamenten oder durch altersbedingte physiologische 
Veränderungen beeinträchtigt sein. Außerdem können viele Störungen wie z. B. 
Mangelernährung, Morbus Parkinson oder genetische Mutationen die 
Pharmakodynamik und –kinetik eines Medikamentes beeinflussen. Hierdurch können 
sich z. B. die Bindungen am Rezeptor oder, die Rezeptorsensivität verändern 
(Farinde, 2016). Entsprechende Veränderungen können im Alter auftreten (Farinde, 
2016). 
Pharmakodynamische Arzneimittelinteraktionen können zur Konkurrenz um die 
Bindung am Rezeptor oder zur Veränderung des Ansprechens auf Postrezeptor-Ebene 
führen (Farinde, 2016). 
Verschiedene Gründe können zu unerwünschter Arzneimittelwirkungen oder 
Interaktionen führen. Wenn das Medikament falsch ausgewählt, dosiert, verabreicht, 
eingenommen, übertragen in der Akte oder wenn die Nierenfunktion nicht beobachtet 
wird, entsteht für den Patienten u. U. eine große Gefahr, von UAW und Interaktionen 
betroffen zu werden (Cascorbi, 2014). 
Durch die Arzneimittelinteraktionen werden zwischen 5-22% der unerwünschten 
Arzneimittelwechselwirkungen verursacht. Bei älteren Patienten ( 70-103 Jahre) 
steigt dieser Prozentsatz auf bis zu 56% (Ritter, et al., 2010). 
Auf der anderen Seite sind viele Arzneimittelinteraktionen erwünscht und erhöhen 
die Wirksamkeit in Kombinationstherapien z. B. bei der die Schmerztherapie nach 
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WHO-Stufenschema oder einer Kombinationstherapie, bei der eine Steigerung der 
Antitumorwirksamkeit (synergistische Wirksamkeit) beabsichtigt wird. Zusätzlich 
werden Arzneimittelinteraktionen genutzt, um Intoxikationen von Arzneimitteln zu 
behandeln. Als Beispiel gilt die Gabe von Naloxon zur Behandlung der 
Opiatvergiftung (Haefeli, et al., 2010). Ein anderes Beispiel ist die Anwendung von 
Calciumfolinat 12 bis 24 Stunden nach einer hochdosierten Methotrexat-Gabe, um 
die Toxizität von Methotrexat zu vermindern (Büchler, 2015). 
1.1.2 Die Relevanz der Interaktionen 
Wird eine Arzneimittelinteraktion als klinisch relevant bewertet, bedeutet es, dass die 
Effektivität der Therapie dadurch reduziert ist oder eine Toxizität eintritt, so dass eine 
Umstellung der Dosierung des Arzneimittels erforderlich ist, um den therapeutischen 
Effekt zu erhalten oder die Nebenwirkungen zu vermeiden. Die Interaktionen können 
in drei Kategorien aufgeteilt werden:  
 niedrige Interaktionen sind nicht klinisch relevant und brauchen keine 
Therapieeinstellung, 
 durchschnittliche Interaktionen benötigen zwar eine Dosisumstellung und eine 
Überwachung der Effektivität und Toxizität, aber sie schließen die 
gleichzeitige Anwendung nicht aus,  
 starke Interaktionen bedeuten, dass die Medikamente nicht zusammen 
angewendet werden müssen bzw. die gleichzeitige Anwendung 
kontraindiziert ist (Zeitlinger, 2016). 
1.1.3 Besonderheiten bei onkologischen Patienten 
Die Patienten in der Onkologie haben auf Grund verschiedener Ursachen ein erhöhtes 
Risiko, Opfer unerwünschter Arzneimittelwechselwirkungen zu werden (Büchler, 
2015).  
 60 % der onkologischen Patienten sind im fortgeschrittenen Lebensalter ( ≥ 
65). Es ist geschätzt, dass  
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 78 % der älteren Patienten (>65)  rezeptpflichtige Arzneimittel 
einnehmen 
 39 % dieser Patienten regelmäßig 5 oder mehr Medikamente 
einnehmen. 
 90 % der älteren Patienten zusätzlich Arzneimittel in Selbstmedikation 
einnehmen (Blower, et al., 2005). 
 die Prävalenz der Polypharmazie und der Potenziell inadäquaten 
Medikations (PIM) kann bei älteren Krebspatienten bis zu 51- 84 % 
ereichen (Deliens, et al., 2016). 
 Bis zu 80 % der Patienten sind komorbid (Blower, et al., 2005). 
 Geringe therapeutische Breite der antineoplastisch wirksamen Substanzen. 
 gleichzeitige Anwendung zahlreicher Medikamente:  
  Medikamente zur Bekämpfung des Tumors (klassische Zytostatika, 
Monoklonale Antikörper, Kinase-Inhibitoren, Hormontherapie, …) 
 Supportivtherapeutika zur Behandlung von Symptomen der 
Tumorerkrankung und von unerwünschten Nebenwirkungen der 
Chemotherapie (Schmerzen, Übelkeit, Erbrechen, 
Überempfindlichkeitsreaktion, bakterielle Infektion, Pilzinfektion, 
Myelosuppression, Immunsuppresion …) 
 Medikamente zur Behandlung der Begleitkrankheiten (Hypertonie, 
Diabetes, Epilepsie …) 
 Veränderter pharmakokinetische Parameter aufgrund der Tumorerkrankung: 
 veränderte Resorption (z. B. durch Mukositis) 
 beeinträchtigtes Verteilungsvolumen (z. B. Ödeme, 
Mangelernährung) 
 veränderte Clearance wegen der  unerwünschten Nebenwirkungen, 
Metastasen (Niereninsuffizienz, Leberinsuffizienz) (Büchler, 2015). 
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Aus diesen Gründen können Arzneimittelinteraktionen in der Onkologie einen 
erheblichen Einfluss sowohl auf den Patienten als auch auf die Tumorerkrankung 
besitzen. Dadurch kann es zu einer Einschränkung der Therapie oder eine Erhöhung 
der Toxizität kommen (Illiger & Schuler, 2006). 
Obwohl es bekannt ist, dass die Arzneimittelinteraktionen die Therapie der 
onkolgischen Patienten beeinträchtigen, sind die Häufigkeit dieser Interaktionen noch 
immer hoch (Riechelmann & Del Giglio, 2009). Die Häufigkeit der 
Arzneimittelinteraktionen in der Allgemeinmedizin variiert laut vielen Studien 
zwischen 16 % in der Notaufnahme und 63% in der Ambulanz (Riechelmann, et al., 
2007). In der Onkologie haben viele Studien gezeigt, dass bei fast 30% aller 
onkologischen Patienten die Gefahr besteht, dass Arzneimittelinteraktionen auftreten. 
In einer  Querschnittsstudie an 405 ambulanten Patienten, die Chemotherapie 
erhielten, waren 25% aller Patienten durch Arzneimittelinteraktionen gefährdet. 9% 
dieser Interaktionen waren schwerwiegend und 77% waren mittelschwere 
Interaktionen. Allerdings waren nur 13% dieser Interaktionen auf die 
Krebsarzneimittel zurückzuführen, 78% der Interaktionen wurden durch die anderen 
Medikamente verursacht (Riechelmann, et al., 2007). In einer anderen Studie wurde 
berichtet, dass 63% aller Patienten auf der onkologischen Station, die keine 
Chemotherapie erhielten, von potenziell Arzneimittelwechselwirkungen betroffen 
waren. Hiervon waren 25% wahrscheinlich klinisch relevant (Riechelmann, et al., 
2005). In einer neuen Studie wurden bei 27% der mit Chemotherapie behandelten 
Patienten in der Ambulanz klinisch relevante Interaktionen gefunden (van Leeuwen, 
et al., 2015).  
Die Häufigkeit der relevanten gefährlichen Arzneimittelinteraktionen in der 
Onkologie ist noch nicht bekannt (Riechmann & Giradi, 2016). In einer Studie in 
Norwegen wurden 4 % der Todesfälle der onkologischen Patienten auf der Station 
auf klinisch relevante Arzneimittelinteraktionen zurückgeführt (Buajordet, et al., 
2001). In einer anderen Studie wurde berichtet, dass 2 % der ungeplanten Aufnahmen 
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der onkologischen Patienten im Krankenhaus durch schwerwiegende Interaktionen 
verursacht wurden (Miranda, et al., 2011). 
Die wichtige Frage derzeit ist, wie man die Arzneimittelinteraktionen bei den 
onkologischen Patienten vermeiden kann. Screening auf Arzneimittelinteraktionen 
bei Risikopatienten, die z.B. antihypertensive oder antikonvulsive Mittel einnehmen, 
ist eine Methode, um Arzneimittelwechselwirkungen zu entdecken. Ist ein 
Medikament riskant, sollten – wenn möglich - sichere Alternativen eingesetzt 
werden. Eine andere Methode ist der Einsatz von elektronischen Programmen, die bei 
der Verordnung gefährlicher Kombination alarmieren. Andere Maßnahmen zur 
Vermeidung von Arzneimittelinteraktionen sind die multidisziplinäre 
Zusammenarbeit zwischen Ärzten, Schwestern und klinischen Apothekern sowie, die 
Erhöhung der Kenntnisse über Arzneimittelinteraktionen sowohl bei Ärzten als auch 
bei Patienten. So kann z. B. manche gefährliche Kombination bei der Einnahme von 
Grapefruitsaft oder einigen pflanzlichen Arzneimitteln vermieden werden 
(Riechmann & Giradi, 2016). 
1.1.4 Probleme bei der Analyse von Arzneimittelinteraktionen 
Trotz der u. U. hohen Relevanz der Arzneimittelinteraktionen stehen in der Praxis 
viele Barrieren vor der richtigen Prüfung von klinisch relevanten Interaktionen. Die 
elektronischen Datenbanken besitzen keinen einheitlichen Standard bei der Analyse 
von Wechselwirkungen insbesondere bei den schwerwiegenden Interaktionen. Es 
ergibt sich ein hoher Zeit- und Personalaufwand, um die 5 bis 10 % klinisch 
relevanten Interaktionen zu ermitteln. So benötigt selbst ein erfahrener Arzt oder 
Apotheker für die Analyse von zehn verschiedenen Medikamenten 10 Minuten bis 
eine Stunde in manchen komplizierten Fällen (Arzneimittelbrief, 2011).    
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1.1.5 Mechanismen der Arzneimittelinteraktionen 
Anhand des Entstehungsmechanismus unterscheidet man pharmakokinetische von 
pharmakodynamischen Arzneimittelinteraktionen  (Haefeli, et al., 2010): 
1.1.5.1 Pharmakodynamische Interaktionen 
Unter den pharmakodynamischen Interaktionen wird eine Veränderung in der 
Wirkung der Begleitsubstanz ohne Veränderung der Konzentration verstanden. Weil 
es sich um den Wirkmechanismus des Wirkstoffs handelt, kann diese Art von 
Interaktionen meistens in allen Substanzen einer bestimmten therapeutischen Klasse 
auftreten (Klassenphänomen) (Haefeli, et al., 2010).  
Diese Interaktionen können agonistisch (synergestisch) oder antagonistisch sein. 
Wenn die Kombination zweier oder mehrerer Medikamente größer als die Wirkung 
der einzelnen Substanzen ist, handelt es sich um einen Synergismus. Führt die 
Zugabe eines Wirkstoffs zu einer Abschwächung oder Umkehrung der Wirkung der 
zweiten Substanz, handelt es sich um Antagonismus. Der Antagonismus kann 
kompetitiv, nicht kompetitiv oder funktionell sein (Haefeli, et al., 2010). 
Kompetitiver Antagonismus entsteht, wenn der Antagonist mit dem Agonist um die 
Bindung an den selben Rezeptor Konkurriert. (z.B. Naloxon mit Morphin an den μ-
Rezeptor). Wenn der Antagonist irreversible Bindung am Rezeptor hat oder an einer 
anderen Stelle bindet und dadurch die Bedingungen der Bindung des Agonisten 
verändert sind, handelt es sich um einen nicht-kompetitiven Antagonismus.(z. B. Die 
irreversible Bindung des Phenoxybenzamin an die α1- und α2-Rezeptoren bei 
phäochromozytombedingtem Hypertonus). Der funktionelle Antagonismus ist 
dadurch charakterisiert, dass der Antagonist andere Systeme mit entgegengesetzter 
Wirkung aktiviert. (z.B.  β-Blocker hemmt die durch Diuretika stimulierte 
Reninfreisetzung) (Haefeli, et al., 2010). 
Kombinationen mit additiven bzw. synergistischen Wirkungen 
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Die Interaktion zwischen zwei Medikamenten mit anticholinerger Wirkung führt zu 
verstärkten peripheren und zentralen anicholinergen Nebenwirkungen wie 
Sehstörungen, Harnverhalt, Obstipation, lebensbedrohlichen Arrhythmien, Agitation, 
Reizbarkeit und Desorientierung bis zu Delirium und Psychose insbesondere bei 
älteren Patienten. Beispiele für Medikamente mit anticholinergen Effekten sind in der 
Tabelle 1-1 dargestellt (Cancelli, et al., 2009).  
Arzneimittelgruppe Beispiele 
Histamin-H1-Rezeptorantagonisten der 
1. Generation 
Promethazin, Diphenhydrinat, 
Dimetinden 
klassische Antipsychotika Chlorpromazin, Haloperidol, Promazin, 
Risperidon, Olanzapin 
trizyklische Antidepressiva Amitriptylin, Doxepin, Paroxetin 
anti-Parkinson drug Biperidin, Benztropin 
Opioid antidiarrheal Loperamid 
Antiepileptika Carbamazepin 
Tabelle 1-1:  Beispiele für Medikamente mit anticholinergen Eigenschaften                                                             
(Cancelli, et al., 2009) 
Kombinationen mit antagonistischen Wirkungen 
Bei der Therapie von Parkinson Patienten soll die gleichzeitige Gabe von Levodopa 
und klassishen Neuroleptika wie Haloperidol und Chlorpromazin vermieden werden. 
Diese Substanzen antagonisieren den Effekt von Levodopa , indem sie die Dopamin-
D2-Rezeptoren blockieren. Infolgedessen können sie die Parkinson-Symptomatik 
verschlechtern. Atypische Neuroleptika wie Clozapin sollten als Alternative 
eingesetzt werden (Haefeli, et al., 2010). 
Ein anderes Beispiel ist die gleichzeitige Gabe von Metoclopramid, den 
zentralgängigen Dopaminantagonist, und Levodopa. Gemäß Hersteller von 
Metoclopramid ist diese Kombination kontraindiziert. Auf Grund der gegensinnigen 
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Wirkung auf das Dopaminsystem kann die Wirkung der beiden Substanzen sich 
gegenseitig abschwächen (mediQ, 2017). Der Einsatz vom Metoclopramid bei 
Parkinson Patienten kann die akinetisch-rigiden Beschwerden verstärken und gilt 
deswegen als kontraindiziert (Schaefer & Schröder, 2013). 
1.1.5.2 Pharmakokinetische Arzneimittelinteraktionen 
Unter den Pharmakokinetischen Interaktionen wird eine Veränderung der 
Konzentrations-Zeit-Profile des Arzneimittels durch die gleichzeitige Gabe eines 
anderen Arzneimittels verstanden.  Als Folge dieser Konzentrationsveränderung wird 
die Wirkung des Arzneistoffs abgeschwächt oder sogar gesteigert. Dabei können alle 
Teilprozesse der Pharmakokinetik (Resorption, Verteilung, Elimination, 
Transportvorgänge) beeinflusst sein. Die chemische Struktur und das 
Bindungsverhalten des Arzneistoffs sind bei den Pharmakokinetischen Interaktionen 
von großer Bedeutung. Deswegen findet man innerhalb der therapeutischen Klasse 
unterschiedliche Arzneimittel mit verschiedenem Vermögen, 
Arzneimittelinteraktionen hervorzurufen. Also die Parmakokinetischen Interakionen 
sind nicht mit der Substanzklasse assoziiert, sondern mit den Charakteristika der 
Einzelsubstanz verbunden (Haefeli, et al., 2010). 
Die Resorption  
Die Therapie mit den oralen Medikamenten ist zwar am bequemsten für die 
Langzeittherapie bei Krebspatienten, aber meistens durch die Begleitmedikationen 
benachteiligt. Die Resorption eines Arzneimittels wird durch verschiedene Faktoren 
beeinflusst (Illiger & Schuler, 2006).  
Veränderung der Motalität der Darmpassage: Morphin Präparate führen zur 
Obstipation und können die Verweildauer anderer Medikamente verlängern, indem 
die Resorption erhöht wird (Illiger & Schuler, 2006).Metoclopramid beschleunigt die 
Magenmotalität und Entleerung. Infolgedessen werden die nicht steroidalen 
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Antirheumatika (NSAIDs) bei gleichzeitiger Verabreichung schneller resorbiert 
(Iacobellis, 2006). 
Veränderung des Säuregrads des Magens: Durch die Begleitbehandlung mit Proton 
Pumpen Inhibitoren (PPI) steigt der ph Wert der Magensäure, so dass die Löslichkeit 
einiger Zytostatika wie Dasatinib, Erlotinib und Gefitinib beeinträchtigt wird und 
daher die Resorption (Leeuwen, et al., 2014). Die Erhöhung der ph- Werte wird am 
stärksten bei PPIs, die für 24 Stunden wirken, beobachtet und weniger bei der 
Einnahme von H2-Antihistaminika und Antazida. Eine Erhöhung der Dosis von 
Erlotinib wird den Verlust durch die gleichzeitige Gabe von PPIs nicht ausgleichen. 
Deswegen soll die Einnahme von Erlotinib 2 bis vier Stunden vor der Einnahme von 
PPIs erfolgen (Fachinformation, Stand 2017). Allerdings besteht eine andere 
Möglichkeit, dieser Interaktion zu begegnen. Durch den Konsum von Coca-Cola kurz 
vor der Einnahme von Erlotinib kann die Bioverfügbarkeit des Kinaseinhibitors 
signifikant ansteigen (Leeuwen, et al., 2016).  
Beeinflussung der Darmflora: Die gestörte Darmflora durch Antibiotikaeinnahme hat 
Durchfälle zur Folge. Die dadurch beschleunigte Darmpassage führt zur verminderten 
Resorption (Illiger & Schuler, 2006). 
Beeinflussung der toxische Schleimhautläsionen: Mukositis, Somatitis bei Tumor 
Patienten führen zu unsicheren Verhältnissen bei der Resorption. 
Mechanismen der Chelatbildung/ Ionenaustausch: Die gleichzeitige Einnahme von 
vielen Gyrasehemmern mit kationenhaltiger (2- (Ca2+, Mg2+) oder 3-wertigen 
Kationen (Al3+)) Komedikation wie Antazida oder Nahrungsmittel wie Milch kann 
zu unlöslischer Komplexbildung führen. Als Folge von diesen Verbindungen werden 
diese Antibiotika unresorbiert im Stuhl ausgeschieden. Deswegen soll die Einnahme 
von Fluorochinolonen 2 h vor dem Essen oder vor kationenhaltiger Komedikation 
erfolgen (Haefeli, et al., 2010). 
Die Verteilung 
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Die Interaktion an der Eiweißbindung besteht,wenn die Eingabe eines neuen 
Medikaments im System eine Verdrängung eines bereits bestehenden Medikaments 
von seiner Proteinbindungsstelle hervorruft (Nix, et al., 1991).  Als Folge dieser 
Verdrängung entsteht mehr freie, nicht gebundene Wirksubstanz im Blut, die im 
Gewebe zwar schneller verteilt werden kann, aber vom Körper schneller eliminiert 
werden. Außerdem kann die Geschwindigkeit der intravenösen Applikation die 
Bindung an Trägermoleküle beeinflussen. Bei höherer Geschwindigkeit der 
intravenösen Applikation entsteht mehr freie Wirksubstanz und daher mehr Wirkstoff 
im Gewebe. Derartige Interaktionen sind nur von Bedeutung wenn die Substanz eine 
hohe Eiweißbindung, geringe renale Elimination, relativ langsamen Abbau der freien 
Substanz, eine Reduktion der Ausscheidung bzw. der Metabolisierung hat. Zusätzlich 
soll der beeinträchtigte Substanz eine geringe therapeutische Breite und ein kleines 
Verteilungsvolumen im Körper haben (Illiger & Schuler, 2006) Allerdings ist die 
klinische Relevanz dieser Interaktionen sehr seltsam (Sellers, 1979). Aufgrund der 
physiologischen Kompensation durch Elimination und Ausscheidung und der 
Beeinflussung des Verteilungsmusters sind die Interaktionen durch Verdrängungen 
aus der Eiweßbindung sehr unmöglich bei gesunder Metabolisierung und 
Ausscheidung (Illiger & Schuler, 2006).  
Die Metabolisierung 
Die Arzneimittelinteraktionen können durch die Induktion oder die Inhibition der an 
der Kinetik beteiligten Enzyme und Transportproteine verursacht werden.. Wichtig in 
diesem Zusammenhang sind das Cytochrom-P450-System ,die Transferase Enzyme, 
die SLC-(solute-carriers-) und die ABC-(ATP-binding-cassette-)Transporter (Petri, 
2017). 
Das Cytochrom-P450-System 
Das Cytochrom-P450 (CYP) System ist verantwortlich für den Phase-I- 
Metabolismus vieler Arzneimittel, Nahrung und körpereigener Substanzen. Es besteht 
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aus mehr als 50 Enzymen (Wilkinson, 2001).  Allerdings sind nur sechs 
Hauptenzyme (CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP2E1 und CYP3A4)  für 
die Stoffwechsel von mehr als 90% der Arzneimittel zuständig. Die CYP Enzyme 
befinden sich reichlich in der Leber und zum Teil in Darm, Gehirn und Niere 
(Haefeli, et al., 2010). In der Leber sind fast 85% der enzymatischen Aktivität auf 
drei Enzyme (CYP1A2, CYP2D6 und CYP3A4) zurückzuführen (Davis & Homsi, 
2001). Für den Metabolismus von Onkologika ist das Isoenzym CYP3A4 von größter 
Wichtigkeit (Petri, 2017). 
Enzymeinduktion 
Ein Induktor aktiviert die nuklearen Rezeptoren im Zellkern der Leberzelle und selten 
auch im Darm. Daher kommt es zu einer vermehrten Transkription, die zu einer 
vermehrten Enzymeproduktion führt (Remmer, 1972). Der maximale induktive 
Effekt ist nach 1 bis 2 Wochen zu erreichen. Deswegen sollte während dieses 
Zeitraums eine schrittweise Anpassung der Arzneimitteltherapie an die veränderte 
CYP-Aktivität bzw eine Kontrolle mittels Therapeuischem Drug Monitoring 
erfolgen. Durch diese hepatische Induktion kommt es zu vermehrtem 
Arzneimittelabbau, woraus eine verkürzte Halbwertszeit und verminderte 
Plasmakonzentrationen resultieren (Haefeli, et al., 2010).  
Enzyminhibition 
Ein Inhibitor mindert die CYP Kapazität und verringert pro Zeiteinheit den Abbau 
von Arzneimitteln. Es gibt zwei Arten von Inhibitionen: reversible und irreversible. 
Im Fall einer reversiblen Hemmung wird das Enzym gehemmt dadurch, dass der 
Inhibitor kompetetiv das vorhandene Arzneimittel von seiner Bindungsstelle 
verdrängt. Die irreversible Hemmung basiert auf dem Mechanismus des Inhibitors 
und erfolgt durch z.B Zerstörung des Enzyms. Obwohl die kompetetive Hemmung 
sofort beaufsichtigt werden kann, braucht die irreversible Hemmung einige Tage bis 
zum Erreichen der Hemmkonzentration (Haefeli, et al., 2010).   
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Transferase-Enzyme 
Die Transferase-Enzyme sind für die Phase-II-Konjugations-Reaktionen zuständig. 
Sie beschleunigen die Kopplung der Metabolite aus der  Phase-I-Reaktion mit 
körpereigenen, sehr hydrophilen Substanzen wie Glucuronsäure. Die UDP-
Glucuronosyltransferasen (UGT) sind für Arzneimittelinteraktionen eine wichtige 
Enzymfamilie. Auch hier exisitieren Isoenzyme. Sie spielen jedoch eine deutlich 
geringere Rolle als CYP-Enzyme bei der Entstehung von Arzneimittelinteraktionen. 
So wird z. B. Irinotecan (Prodrug) durch Carboxylesterasen in den aktiven 
Metaboliten SN-38 überführt. Die Ausscheidung erfolgt durch Glukoronidierung von 
SN-38 über UGT1A1 zu dem inaktiven SN-38-Glukuronid. Bei der Kombination 
zwischen Irinotecan und einem potenten UGT1A1-Induktor (Z.b Phenobarbital, 
Phenotoin) besteht das Risiko eines Therapieversagens aufgrund der erhöhten 
Clearance (mediQ, 2017). 
Die Transportproteine 
Die für die Arzneimittelinteraktionen wichtigen Transporter sind die ABC-
Transporter (Effluxtransporter) und die SLC-Transporter (Influxtransporter) (Chung, 
et al., 2016). 
Die ABC-Transporter sorgen mittels ATP Verbrauch dafür, die Fremdstoffe aus der 
Zelle zu pumpen. Die wichtigsten ABC-Transporter sind P-Glykoprotein (P-gp) und 
BCRP („breast 9*-cancer resistance protein“) (Chung, et al., 2016).Die erstmalige 
Isolierung des BCRPs erfolgte 1998 aus Brustkrebszellen. Er kommt in vielen 
Organen vor und hat vielfältige unspezifische Substrate. Mit anderen Transportern ist 
er für die intestinale Barriere zuständig (FDA, 2012). Über P-gp wird separat 
diskutiert. 
Die SLC-Transporter sind mittels Konzentrationsgradienten bei der Aufnahme von 
Arzneistoffen involviert. (Chung, et al., 2016). Einige SLC-Transportproteine 
(OATP1B1 und 1B3, OCT2, OAT1 und -3) müssen auf mögliche 
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Arzneimittelinteraktionen getestet werden, bevor ein neues Arzneimittel auf dem 
Markt zugelassen wird.. OATP1B1 ist ein Aufnahmetransporter in der Leber.  OCT2 
ist synonym mit (organischen Kationentransportern 2) (FDA, 2012). Beispiele für 
Substrate und Hemmer dieser Proteine siehe Tabelle 1-2. 
P-gp 
Viele Studien haben auf die Rolle des P-gp im transzellulären Transport vieler 
Arzneimitteln (auch Zytostatika) . Die Rolle dieses Transporters bei klinisch 
relevanten Arzneimittelinteraktionen wurde bereits früh dokumentiert (Yu, 1999). 
Durch die Inhibiton oder Induktion der Transporter kann es zu verminderter 
Aufnahme oder vermehrter Ausscheidung von P-gp Substraten führen (Haefeli, et al., 
2010). Beispiele von P-gp-Substraten, die in der Tumortherapie eingesetzt werden 
sind, Afatinib, orales Topotecan und Trametinib (FDA, 2012).  Niedermolekulare 
Kinaseinhibitoren wie Lapatinib, Ponatinib und Ruxolotinib sind P-gp- Hemmer. 
Deswegen sollten sie mit P-gp-Substraten, die enge therapeutische Breite haben, wie 
Dabigatranetexilat und Digoxin, vorsichtig kombiniert werden (Fachinformatio, 
2017). Tabelle 1-2. 
Transporter Substrat Hemmer Induktor 
P-gp Afatinib 
orales Topotecan 
Trametinib 
Dabigatranetexilat 
Digoxin 
Lapatinib 
Ponatinib 
Ruxolotinib 
Ciclosporin, 
Clarithroymcin  
Verapamil 
Rifampicin 
Johanniskraut 
BCRP Lenvatinib 
Pazopanib 
orales Topotecan 
Ceritinib 
Gefitinib 
Lapatinib (in dosis 
von 250 mg selektiv) 
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Methotrexat, 
Rosuvastatin 
Sulfasalazin 
Curcumin 
OATP1B1 Atorvastatin 
Simvastatin 
 
Lapatinib 
Vismodegib 
 
OCT2 Metformin 
Fampridin 
Vandetanib  
Tabelle 1-2:  Beispiele von Transporers, Substraten und Induktoren der                 
Transportproteine (Petri 2017) 
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1.2 Polypharmazie und potenziell inadäquate Medikation für ältere 
Menschen (PIM) 
Unter Polypharmazie wird die gleichzeitige chronische Einnahme mehrerer 
Arzneimittel verstanden. In der Literatur existiert keine einheitliche Definition 
(Marengoni & Onder, 2015). Hierunter wird z. B. verstanden: die gleichzeitige Gabe 
von zwei oder mehreren Medikamenten für mehr als 240 Tage (Veehof, et al., 2000), 
die gabe von vier Medikamenten oder mehr, oder fünf und mehr. (Maggiore, et al., 
2010). Zur Polypharmazie gehören Over-the-Counter (OTC)-Medikamente und 
potenziell  inadäquate Medikamente (PIM) (Holt, et al., 2010). 
Polypharmazie kann häufig zu Arzneimittelinteraktionen führen. Die Häufigkeit der 
Polypharmazie erhöht sich beim Älterwerden (Marengoni & Onder, 2015). Hohes 
Alter ist auch mit vielen Erkrankungen, pharmakokinetischen und 
pharmakodynamischen Veränderungen verbunden z. B. mit Verzögerung der renalen 
Ausscheidung und erhöhter Sensitivität gegenüber Anticholinergika und Sedativa. 
Daher sind einige Medikamente bei älteren Patienten wegen ihrer pharmakologischen 
Eigenschaften oder potentiellen negativen Auswirkung ungeeignet (Mangoni & 
Jackson, 2003). Diese werden als potenziell inadäquate Medikation gekennzeichnet.  
Potenziell inadäquate Medikationen (PIM) sind Medikamente, deren klinischer 
Nutzen bei älteren Patienten niedriger als ihr Risiko ,unerwünschte 
Arzneimittelwirkung zu verursachen, ist. Sie können meist durch besser verträgliche 
Alternativen ersetzt werden (Laroche, et al., 2009). 
Die Häufigkeit der Polypharmazie und der PIM bei älteren onkologischen Patienten 
(61-98) bei der Aufnahme erreicht 84% und 51% (Nightingale, et al., 2015).  
Trotz dieser hohen Prävalenz der Polypharmazie (fünf oder mehrere Medikamente) 
bei Krebspatienten ist der Einsatz dieses Begriffs als Signal für arzneimittelbezogene 
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Probleme im praktischen Alltag nicht hilfreich, um diese Probleme zu vermeiden, da 
die Krebspatienten mit vielen Komorbiditäten deutlich von diesen Behandlungen 
profitieren und die Sicherstellung des Überlebens sehr wichtig ist (Fulton & Allen, 
2005) . 
Viele Methoden wurden vorgeschlagen,um die potenziell inadäquate Arzneimittel 
(PIM) zu steuern.  Einige davon sind Schulungen, computergestützte 
Entscheidungssysteme, ein konsillarisch tätiger geriatrischer Service ,und am 
wichtigsten die Intervention eines klinischen Pharmazeuten. Ein klinischer Apotheker 
kann durch seine Erfahrung in geriatrischer Pharmakologie und Pharmakotherapie 
inadäquate Verordnungen vermeiden (Spinewine, et al., 2007). In einer neuen Studie 
mit 91 älteren onkologischen Patienten wurde der Prozentsatz der PIM durch den 
Eingriff von einem klinischen Apotheker mithilfe der STOPP Kriterien von 32% bei 
der Aufnahme auf 16% bei der Entlassung reduziert (Deliens, et al., 2016). 
OTC-Medikamente sind rezeptfreie Medikamente und man kann sie ohne 
Rücksprache mit dem Arzt kaufen (Laroche, et al., 2009). In Deutschland führte der 
Krebsinformationsdienst im Jahr 2010 eine telefonische Umfrage zum Thema 
Selbstmedikation durch. Das Ergebnis war, dass 51 Prozent der Krebspatienten auf 
eigene Faust nicht verschreibungspflichtige Arzneimittel und 
Nahrungsergänzungsmittel einnehmen. Den größten Anteil dieser Patienten nahmen 
Frauen mit Brustkrebs (sechs von zehn Patienten) ein. Bei allen anderen Patienten 
lassen sich keine signifikanten Prädiktoren für die Tendenz zur Selbstmedikation 
ableiten (Hiller, 2010). 
Patienten, die keinen klaren Überblick über ihre gesamte Medikation besitzen, laufen 
Gefahr, dass die Ursachen der Arzneimittelinteraktionen oder der 
Arzneimittelnebenwirkungen nicht erkannt werden. Eine Studie mit 218 
onkologischen Patienten, die an einem amerikanischen Institut über ihre Medikation 
in den letzten drei Tagen befragt wurden, deckte auf , dass 47% der Patienten 
freiverkäufliche Medikamente einnahmen und sie diese Produkte nicht als 
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Medikation angaben. Zu den täglich freiverkäuflichen Produkten gehören 65,9 % 
Vitamine und Ergänzungsmittel und 25,4 % Analgetika (Corcoran, 1997) . 
Zur Vermeidung von PIM bei älteren Patienten existieren einige Listen. Es konnte 
jedoch noch nicht nachgewiesen werden, dass deren Anwendung einen Einfluss auf 
klinische Zielgrößen hat. Für die Erstellung und Weiterentwicklung dieser Listen 
wurde die Evidenzlage von Delphiprozessen in Betracht gezogen (Moßhammer, et 
al., 2016). 
1.2.1 Beer Liste 
Der Alterungsforscher Mark H. Beers hat im Jahr 1991 den Einsatz expliziter 
Kriterien zur Identifizierung von potenziell inadäquaten Arzneimitteln verteidigt 
(Beers, et al., 1991). Er hat diese Medikamente in der Beers Liste aufgelistet. Diese 
Medikamente besitzen ein erhöhtes Risiko unerwünschte Arzneimittelwirkungen zu 
verursachen aufgrund von Veränderungen in ihrer Pharmakokinetik und/oder 
Pharmakodynamik, die auf die altersbedingten physiologischen Veränderungen und 
die Beeinträchtigung der homöostatischen Mechanismen zurückzuführen sind. 
Deswegen wurde die Beers Liste zur Beurteilung des klinischen Nutzens von 
Arzneimitteln und zur Bewertung ihrer Effekte auf die Reduktion von unerwünschten 
Arzneimittelwirkungen eingesetzt (Doubova, et al., 2007) (Zhan, et al., 2005). Zur 
Identifizierung von PIM basieren die meisten Studien auf der Beers Liste 2003 (Fick, 
et al., 2003). Allerdings gibt es in der Literatur umstrittene Meinungen über die 
klinischen Ergebnisse der Anwendung der Beers Liste, da ihr Nutzen nicht durch 
experimentelle Studien überpüft wurde (Spinewine, et al., 2007). Weil diese Liste in 
den USA erstellt wurde, fehlen drin viele europäische Arzneimittel (Fialova, et al., 
2005).   
Die letzte Aktualisierung der Beers Liste hat 2015 stattgefunden (AGS, 2015). Die 
Wirkstoffe sind nach Organsystem oder therapeutischer Kategorie eingeteilt. Dazu 
kommen eine Bewertung der Evidenzlage, des Empfehlungsgrads und eine 
Begründung für die Einstufung des Wirkstoffs als PIM. Außerdem gibt es eine 
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Auflistung der Medikamente, deren Dosis bei eingeschränkter Nierenfunktion 
umgestellt werden muss oder die vermieden werden sollen. Zusätzlich findet sich 
eine Auflistung der Arzneimittelinteraktionen, die bei älteren Patienten schädlich sein 
kann, und eine Auflistung der Arzneimittel, die bei bestimmten Erkrankungen als 
inadäquat bewertet werden können (AGS, 2015). 
1.2.2 STOPP-/START-Liste 
Wegen der Schwächen der Beers Liste wurde ein neues Hilfsmittel von PIM bei 
älteren Patienten, genannt STOPP Kriterien (Screening Tool of Older Person’s 
potentially inappropriate prescriptions), durch Gallagher et al festgelegt (Gallagher, et 
al., 2008). Die letzte Aktualisierung dieser Liste hat 2015 stattgefunden. Sie hat 114 
Kriterien (80 STOPP Kriterien, 34 START Kriterien) einbezogen.  Die PIM sind 
nach Organsystemen aufgelistet (O’MAHONY, et al., 2015). Im Gegensatz zu den 
PIM in der Beers Liste 2003 sind die PIM in den STOPP Kriterien mit den 
unerwünschten Arzneimittelwirkungen signifikant verbunden (Hamilton, et al., 
2011).  
1.2.3 Priscus-Liste 
Aufgrund der Unterschiede zwischen den Ländern bezüglich der Therapieleitlinien, 
der Zulassung von Arzneimitteln und des Verschreibungsverhaltens könnten die 
internationalen Listen in Deutschland nicht quantitativ übernommen werden. 
Deswegen wurde 2009/2010 von Experten (im sogenannten Delphi-Verfahren) eine 
für Deutschland relevante Liste erarbeitet. Diese “ Priscus Liste”, ein lateinisches 
Wort für altehrwürdig. Die Erstellung basierte auf einer Literatur-Recherche, einer 
qualitativen Analyse ausgewählter internationaler PIM-Listen, einer Anpassung der 
Liste an den deutschen Arzneimittelmarkt und einer Expertenbefragung (Holt, et al., 
2010). Letztendlich wurden 83 Wirkstoffe als untauglich für ältere Patienten in der 
Priscus Liste eingestuft. Daneben wurden Alternativen aufgezeigt. Allerdings hat 
diese Liste, die eminenzbasiert ist, einige Schwachstellen, da manche inadäquate 
Arzneimttel in der Liste nicht aufgeführt sind (Interpharm, 2012). 
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1.2.4 FORTA (Fit for The Aged) Liste 
Die Forta Liste wurde an der Universitätsmedizin Mannheim 2008 entwickelt. Sie 
benennt nicht nur die inadäquaten Arzneimittel für ältere Patienten, sondern auch die 
nachweislich nützlichen Arzneimittel. Die letzte Aktualisierung der Forta-Liste 
erfolgte 2015 unter Berücksichtigung der Verordnungstendenzen in Deutschland und 
Österreich. Darin wurden 273 Substanzen für 29 Indikationsbereiche in Stufen von A 
bis D (A = unbedingt geben, B = in der Regel geben, C = nur ausnahmsweise geben, 
D = unbedingt vermeiden) eingeordnet und nach neuen Forschungsergebnissen und 
den Nutzen-Risiko-Verhältnissen bewertet (Pazan & Weiß, 2015). Eine neue Studie 
zeigte, dass die Anwendung der Forta Liste zu einer erheblichen Verbesserung der 
Pharmakotherapie und der sekundären klinischen Endpunkte (wie UAW) bei den 
hospitalisierten älteren Patienten führen konnte (Wehling, et al., 2016). 
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1.3 Die Rolle der pharmazeutischen Betreuung: 
Laut Definition der europäischen Gesellschaft der klinischen Pharmazie ist die 
Aufgabe des Krankenhausapothekers, eine sichere und angemessene Anwendung der 
Arzneimittel zu fördern. Der Vorteil der pharmazeutischen Betreuung bezüglich der 
Polypharmazie, arzneimittelbezogener Probleme und PIM wurde in mehreren Studien 
bestätigt (Carter & Helling, 1992)  (Hatoum & Akhras, 1993). 
Die Effektivität der pharmazeutischen Interventionen bei älteren Krebspatienten 
bezüglich der Identifizierung sowohl von potenziell inadäquaten Arzneimitteln, als 
auch von potentiellen Arzneimittelinteraktionen wurde in einige Studien untersucht. 
Eine Studie von (Lichtman, et al., 2009) zeigte, dass ein Medikationsmanagment bei 
älteren onkologischen Patienten zu einer besseren Compliance und weniger 
unerwünschten Arzneimittelwirkungen führte. Eine andere Studie (Nightingale, et al., 
2015) ergab, dass eine durchgeführte Medikationsanlayse mithilfe der Beers- und 
STOPP-Liste von einem Apotheker eine hohe Prävalenz von potenziell inadäquaten 
Medikamenten bei älteren Krebspatienten zeigte. Laut einer Studie (Deliens, et al., 
2016) erlaubte die pharmazeutische Intervention durch die Anwendung von STOPP 
und START-Kriterien bei älteren Patienten eine Identifizierung der PIM und eine 
Modifikation der Verordnung. 
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2 Ziel der Arbeit 
Tumor-Patienten nehmen zahlreiche Medikamente ein, deswegen sind sie durch 
Arzneimittelinteraktionen und potenziell inadäquate Medikamente gefährdet.  
Ziel der vorliegenden Arbeit war es, die Prävalenz der potenziell 
Arzneimittelinteraktionen und der potenziell inadäquaten Medikamente (PIM) bei 
Patienten auf einer onkologischen Station und der onkologischen Tagesklinik 
während ihrer Krankenhausaufenthalte zu analysieren. Die Studie wurde retrospektiv 
mit 185 (104 auf der Station, 81 in der Tagesklinik) Patienten, die mehr als 5 
Medikamente eingenommen haben, erstellt. Die Häufigkeiten der potentiellen 
Arzneimittelinteraktionen und der potenziell inadäquaten Medikamente wurden durch 
die Überprüfung und die Medikationsanalyse der Kurven bzw. der Akten der 
onkologischen Patienten in der Momentaufnahme im Harzklinikum Wernigerode, 
Deutschland, mitbewertet. Gleichzeitig wurden  die Selbstmedikation und die 
Einnahmegewohnheiten von Grapefruitsaft durch eine Patientenbefragung erfasst und 
mitausgewertet. Die bei der Studie erfasste Medikation wurden in dem 
Interaktionscheck-Programm „mediQ“ auf mögliche Interaktionen überprüft. 
Außerdem wurde die Medikation mithilfe der Priscus, Forta, und STOPP Listen 
hinsichtlich potenziell inadäquater Medikamente bei geriatrischen Patienten (PIM) 
überprüft.  
Schwerpunkte der Arbeit waren daher: 
 Das Erkennen von möglichen Arzneimittelinteraktionen in der 
Momentaufnahme mithilfe des InteraktionsCheck-Programms. 
 Die Einstufung der Interaktionen in Schweregrad und Intensität 
 Die Identifizierung der Häufigkeit der schwerwiegenden Interaktionen bzw 
der klinisch relevanten durchschnittlichen Interaktionen. 
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 Das Erkennen von potenziell inadäquaten Medikamenten bei den 
geriatrischen Patienten mithilfe der Priscus Liste, Forta Liste, Beers- und 
STOPP Liste. 
 Die Erarbeitung von Lösungen für identifizierte klinisch relevante 
Interaktionen und PIM und die Rücksprache mit dem behandelnden Arzt bzw. 
eine schriftliche Kommunikation, um den Arzt darauf hinzuweisen oder 
mögliche Maßnahmen dagegen zu ergreifen. 
 Die Identifizierung von anderen arzneimittelbezogenen Problemen im 
Rahmen der Medikationsanalyse und die Erarbeitung von Empfehlungen 
hierzu. 
 Die Identifizierung der Häufigkeit der gesamten Empfehlungen und die 
Häufigkeit der Therapieänderung. 
 Die Analyse der Fälle, in denen eine Beibehaltung der Therapie durch den 
Arzt entschieden wurde, mit den entsprechenden Begründungen. 
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3 Materialien und Methoden 
3.1 Materialien, Akten 
Die Studie wurde retrospektiv auf der Abteilung für Hämatologie/ 
Onkologie/Palliativmedizin des Zentrums für Innere Medizin am Klinikum 
Wernigerode der Dorothea Christiane Erxleben GmbH, Wernigerode, Deutschland in 
einem sechsmonatigen Zeitraum vom 01.08.2016 bis 31.01.2017 durchgeführt. Das 
Klinikum ist ein akademisches Lehrkrankenhaus der Otto-von-Guericke Universität 
Magdeburg. Mit circa 1000 stationären Betten (158 Betten für innere Medizin am 
Standort Wernigerode)  entstand es als das drittgrößte kommunale Klinikum in 
Sachsen-Anhalt. Die Abteilung für Hämatologie/ Onkologie/ Palliativmedizin ist mit 
21 Betten ausgerüstet. An der onkologischen Tagesklinik erhalten fast 200 Patienten 
ihre Chemotherapie in oraler oder parenteraler Form. Die Arbeit wurde im Rahmen 
der Masterarbeit „Arzneimittelinteraktionen auf der onkologischen Station“ unter der 
Betreuung vom Herrn Prof. Dr. Wolfgang Kämmerer, Dresden International 
University, Dresden, Deutschland, erstellt. 
3.2 Die Einwilligungserklärung der Patienten   
Jeder an der Studie beteiligte Patient wurde nach seinem Einverständnis gefragt. Die 
Einwilligungserklärung war informiert und freiwillig. Wenn das Gepräch mit dem 
Patienten nicht möglich war, wurde der gesetzliche Betreuer bzw die gesetzliche 
Betreuerin stattdessen darüber befragt. Die Patientendaten wurde in anonymisierter 
Form erhoben, ver- und bearbeitet. In Abbildung 2-1 finden Sie die genutzte Form 
der Einverständniserklärung.  
3.3 Die Zielgruppe 
Die Zielgruppe der Arbeit waren die Patienten, die über den Zeitraum der 
Datenerhebung behandelt wurden und die folgenden Einschlusskriterien erfüllten: 
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 Behandelte Patienten auf der onkologischen Station und der onkologischen 
Tagesklinik im Harzklinikum, Wernigerode, Deutschland über, den Zeitraum 
vom 1. August 2016 bis 31. Januar 2017. 
 Erfasste Einwilligungserklärung.  
 Patientenalter > 18 Jahre.  
 Die Einnahme von mehr als 5 Medikamenten. 
Ausschlusskriterien: 
 Patientenalter < 18 Jahre. 
 Anzahl der eingenommenen Medikamente 5 oder weniger. 
 Patienten, die nicht einverstanden waren. 
185 Patienten haben die Einschlusskriterien erfüllt. Davon waren 104 stationäre 
Patienten und 81 Patienten in der Tagesklinik. Die Art der Behandlung, das 
Tumorstadium, Grund der Aufnahme, die Therapie mit Zytostatika wurden zufällig 
berücksichtigt, aber nicht als Einschluss- bzw. Ausschlusskriterien betrachtet.  
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Abbildung 3-1: Das Formular der Einverständniserklärung 
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3.4 Studiendesign 
Die Abbildung 3-2 illustriert den Ablauf der Datensammlung und die Methoden der 
Analyse im Verlauf der Studie: 
 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Abbildung 3-2:  Studiendesign 
 
 
Einwilligungserklärung 
Patientengespräsch 
Erfassung der 
Selbstmedikation 
und die Einnahme 
von 
Grapefruitsaft 
Überprüfung der Patientenakte und 
der Laborwerte (HST, Cre, GFR) 
Prüfung auf PIM mediQ Screening Andere arzneimitelbezogene Probleme 
Beers Liste 
Priscus Liste 
FORTA Liste 
STOPP Kreteria 
Datengewinnung und Identifizierung behandlungsbedürftiger Probleme 
Rücksprache mit dem behandelnden Arzt 
Statistische Analyse 
Bewertung und Auswertung der Ergebnissen 
Empfehlungen für die klinische Praxis 
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3.5 Datenerfassung 
Folgende Daten wurden bei jedem Patienten erfasst: (in alphabetischer Ordnung) 
 Alter 
 Anzahl, Art, Dosierung von Arzneimitteln 
 Anzahl, Art, Häufigkeit der Einnahme von Selbstmedikation  
 Kreatinin 
 Dauer der Einnahme der Selbstmedikation 
 Einnahme von Grapefruitsaft 
 Geschlecht 
 Gewicht 
 Die glomeruläre Filtrationsrate (GFR) 
 Große 
 Hauptdiagnose bzw. Krebsart 
 Harnstoff 
Patientenakten wurden bei der neuesten Version des mediQ InteraktionsCheck-
programms gescreent. MediQ (Qualitätszentrum für Medikamentensicherheit) ist 
ein Teil der psychiatrischen Dienste Aargau AG. Es ist ein Schweizer 
internetbasiertes Interaktionsprogramm, dessen Inhalte auf Fachinformationen der 
Hersteller, Fachbüchern und wissenschaftlichen Publikationen basieren. Dabei 
werden nicht nur chemische und pflanzliche Arzneimittel, sondern auch andere 
Faktoren wie Nahrung, Alkohol, Rauchen und die genetische Variante in Betracht 
gezogen (mediQ, 2017). Außerdem wurde das kostenfreie Interaktionsprogramm 
Medscape angewendet (Medscape, 2017). Zusätzlich wurden Informationsquellen 
wie die Fachinformation, die deutscher Apotheker Zeitung und die 
pharmazeutische Zeitung, wissenschaftliche Literatur angewendet. 
Im Rahmen der Medikationsanlayse wurden andere arzneimittelbezogene 
Probleme identifiziert und dokumentiert. Hauptsächlich wurde bei Patienten mit 
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eingeschränkter Nierenfunktion eine Dosisanpassung oder ein Absetzen des 
Arzneimittels empfohlen. Die Informationen zur Dosisanpassung wurden in den 
Fachinformationen und in der kostenlosen Dienstleistung des 
Universitätsklinikums Heidelberg (www.dosing.de) gefunden. Auf der anderen 
Seite wurden Empfehlungen bezüglich der höheren Dosierungen von Antiemetika 
und des unzweckmäßigen Einsatzes von Opioidanalgetika gegeben. Andere 
arzneimittelbezogene Probleme wie die unerwünschten Wirkungen der 
Arzneimittel, ungeeignete Anwendung durch die Patienten oder die Compliance 
wurden in der Studie nicht mitbewertet.  
3.5.1 Schritte der Datengewinnung 
Der erste Schritt zum Datenerwerb war die Einverständniserklärung des Patienten mit 
der entsprechenden Befragung über die Selbstmedikation (Art, Dosierung und 
Häufigkeit der Einnahme) und die Einnahme von Grapefruitsaft.  
Zweitens wurde eine Datei für jeden Patienten mittels des Word-Programms erstellt. 
Die Datenspeicherung in anonymisierter Form bestand aus den Anfangsbuchstaben 
des Vor- und Nachnamens des Patienten und einer Nummer. Alter, Geschlecht, 
Gewicht, Größe und Nierenlaborparameter des Patienten wurden in der Datei 
gespeichert. Zusätzlich wurden die Hauptdiagnose und die verordnete Medikation 
(Anzahl, Art und Dosierung) dokumentiert. Individuelle Bemerkungen wie Allergien 
oder Laktose Intoleranz wurden auch notiert. 
Drittens wurden die Medikation auf PIM geprüft. Das Arzneimittel wurde als PIM 
betrachtet, wenn es in einer von der vier Listen (Beers, Forta, Priscus Liste, STOPP 
Kriterien)  als PIM kategorisiert war.  
In einem vierten Schritt wurde die erfasste Medikation im Interaktionsprogramm 
eingeführt. MediQ zeigt das potentielle Risiko für Interaktionen von Arzneimitteln 
mittels einer Farbsymbolik:  
grau (keine Interaktion)= keine relevante Interaktion  
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gelb (niedrige Interaktionen) = in Ausnahmefällen relevante Interaktion 
orange (durchschnittliche Interaktionen) = klinische relevante Interaktion 
rot = hoch relevante Interaktion (mediQ, 2017) 
In den Analysen wurden die Interaktionen, die in den Datenbanken ab „mittelschwer” 
gefunden wurden, als „potentielle Interaktionen“ kategorisiert. Zusätzlich wurden 
Interaktionen als „relevant“ eingestuft, wenn sie starke Interaktionen sind oder unter 
Berücksichtigung patientenindividueller Faktoren als bedeutsam kategorisiert 
wurden. Die relevanten Interaktionen wurden in zwei Kategorien aufgeteilt: 
pharmakokinetische Interaktionen und pharmakodynamische Interaktionen. 
In einem fünften Schritt wurde eine Analyse der gesamten Medikation durchgeführt. 
Bei einem festgestellten arzneimittelbezogenen Problem wurde ein Lösungsansatz 
erarbeitet. Die Lösungsvorschläge wurden in Rücksprache mit den zuständigen 
Ärzten bzw. durch schriftliche Kommunikation mit den Behandlern unterbreitet und 
diskutiert. 
In einem sechsten Schritt wurden die gesammelten Daten im SPSS (Statistical 
package for the Social Sciences, version 18,0) eingetragen. Folgende Informationen 
wurden ausgewertet:  
 die Gesamtzahl der Arzneimittelinteraktionen. Darunter fallen die 
mittelschweren und die schweren Interaktionen.  
 die Gesamtzahl der Fälle, in denen eine Empfehlung gegeben wurde. 
 die Gesamtzahl der Empfehlungen bezüglich 
- der Arzneimittelinteraktionen  
- der PIM 
- der Nierenfunktion 
- anderer ABPs 
 die Gesamtzahl der Empfehlungen, nach denen eine Änderung der Therapie 
erfolgte oder eine Erhaltung der Therapie entschieden wurde. 
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Jede potentielle bzw. klinisch relevante Interaktion wurde aufgeführt und in folgender 
Weise ausgewertet: 
 Der Typ der Arzneimittelinteraktion (Pharmakokinetik oder 
Pharmakodynamik) 
 Der Schweregrad der Interaktion 
 Der theoretische Mechanismus der Interaktion  
 Die Lösungsvorschläge 
 Die Begründung für die Therapiebeibehaltung 
Für jedes inadäquate Medikament wurden folgende Informationen notiert: 
 Die Liste bzw. die Listen, in der/denen das Medikament als PIM betrachtet 
wurde 
 Die durch das inadäquate Medikament verursachten unerwünschten 
Arzneimittelwirkungen 
 Die möglichen Therapiealternativen  
 Die Begründung für die Therapieerhaltung. 
Außerdem wurden in bestimmten Fällen andere arzneimittelbezogene Probleme 
festgestellt. Die erkannten Probleme wurden dokumentiert und Lösungsvorschläge 
wurden als Grundlage für das Arzt-, Apotheker-Gespräch genutzt.  
3.5.2 Charaktereigenschaften der Patienten 
Die Patienten wurden auf der onkologischen Station oder in der onkologischen 
Tagesklinik versorgt. Die gesamten Erkrankungen der Patienten wurden im Rahmen 
der Medikationsanalyse betrachtet. Allerdings wurde nur die Hauptdiagnose für die 
Aufnahme im Krankenhaus bzw. die Tumorerkrankung für die Behandlung in der 
Tagesklinik dokumentiert. Der Gesundheitszustand aller Patienten wurde auch nicht 
mittels Parameters wie (Charlson-Komorbiditätsindex)2 ausgewertet. Außerdem 
                                                             
2 Der Charlson Komorbiditätsindex (CCI) ist ein Test zur Klassifizierung der Komorbidität bei 
Tumorpatienten und ist nützlich zur Beurteilung des Mortalitätsrisikos (Charlson, et al., 1987). 
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wurde bei den älteren Patienten keine besonderen Parameter wie ISAR3 oder G84 
berechnet.  
3.5.3 Untersuchte Arzneimittelkombinationen 
Alle von den Patienten eingenommenen Medikamente in der Momentaufnahme 
wurden auf Arzneimittelwechselwirkungen geprüft. Das umfasst die verordneten 
Medikamente im Rahmen der ambulanten Pflege oder der Krankenhauspflege. Die 
potentiellen Interaktionen mit den Betäubungsmitteln und Chemotherapeutika 
wurden auch in der Datenanalyse beachtet. Zusätzlich wurden die Medikamente, die 
der Patient eigenmächtig einnahm, unter Berücksichtigung der Einnahmedauer 
betrachtet.    
Verschiedene Verabreichungsformen wurden im Medikationsplan betrachtet. 
Systematische Applikationsformen wie die oralen, sublingualen, rektalen, nasalen, 
subkutanen, parenteralen Formen wurden in die Studie einbezogen. Außer inhalativen 
Arzneimitteln wurden topische Applikationsformen in der Analyse nicht betrachtet. 
Transdermale Pflaster zur kontinuierlichen Freisetzung von Opioiden waren ein Teil 
der Analyse.  
Das Screening für Arzneimittelinteraktionen erfolgte durch die Gabe des Wirkstoff-
namens. Wenn zwei Medikamente mit denselben Wirkstoffen verordnet wurden, 
wurde die Interaktion nur einmal gezählt. Wenn es allerdings zwei Medikamente mit 
verschiedenen Wirkstoffen, die aber zur selben Substanzklasse gehören, gab, wurden 
die entsprechenden Interaktionen getrennt gezählt. Dosierungen der jeweiligen 
Arzneimittel wurden im Rahmen der Medikationsanalyse betrachtet. Allerdings 
wurde eine weitere statistische Analyse der gesamten Arzneimitteldosierungen nicht 
durchgeführt. 
                                                             
3 ISAR (Identification of Seniors at Risk): ist ein Screeninginstrument zur Identifizierung und 
Kategorisierung der geriatrischen Risikopatienten (McCusker, et al., 1999). 
4 G8: ist eine Screeningmethode, die aus acht Fragen besteht und sie evaluiert den Ernährungsstatus, 
die Mobilität, den physiologischen Zustand, die Anzah der Medikamente, die Patientenbeurteilung 
seines Gesundheitszustandes und das Alter des Patienten (Bellera, et al., 2012). 
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3.5.4 Klassifikation der analysierten Arzneimittelinteraktionen 
Das mediQ Arzneimittelinteraktionsprogramm teilt den Schweregrad der 
Interaktionen mittels einer Farbensymbolik und entsprechender Stärke in vier 
Kategorien auf (mediQ, 2017): 
Die graue Farbe (Stärke 0): 
bedeutet, dass es keine Hinweise auf eine Interaktion zwischen den beiden 
Substanzen mehr gibt. 
Die gelbe Farbe (Stärke 1):  
weist auf ein geringes Interaktionspotential auf und bedeutet, dass die Interaktion nur 
in Einzelfällen, z.B Patienten mit zusätzlichen Risikofaktoren, als relevant betrachtet 
wurde. Diese Interaktion wurde in der Studie als niedrige Interaktion bezeichnet. 
Die orange Farbe (Stärke 2):  
Heißt, dass das Interaktionspotential als klinisch relevant eingestuft ist. Also bei der 
Verordnung dieser Kombination sollte eine Überwachung des Patienten oder eine 
Dosisanpassung oder eine Gabe von Alternativen erfolgen. Die entsprechenden 
Maßnahmen stehen im Kommentar zu jeder Interaktion. Diese Interaktion wurde als 
durchschnittliche Interaktion bezeichnet. 
Die rote Farbe (Stärke 3):  
Bedeutet, dass das Interaktionsrisko hoch relevant oder obsolet ist oder die 
Kombination relevant kontraindiziert ist. Diese Interaktion wurde als starke 
Interaktion bezeichnet. 
3.6 Potenziell inadäquate Medikation 
In dem folgenden Abschnitt wurden die potenziell inadäquaten Medikationen (PIM) 
bei den älteren Patienten ausgewertet. Viele Kriterien können zur Identifizierung von 
PIM benutzt werden. Vier verschiedene Listen wurden in der initialen Analyse 
benutzt: Beers-Liste, FORTA-Liste, Priscus-Liste, STOPP-Kriterien. 
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Die Anzahl der gesamten inadäquaten Medikationen wurde berechnet und die 
jeweiligen potenziell inadäquaten Arzneimittel wurden dokumentiert. Mithilfe dieser 
Listen wurden  Lösungsvorschläge eingearbeitet. Allerdings war es bei manchen 
Patienten nicht erforderlich die Therapie zu ändern, da keine Alternative möglich 
war.  
In unserer Studie wurden alle Akten von Patienten, die über 65 Jahre alt waren, auf 
PIM der oben genannten Listen geprüft. Die Dosiseinschränkungen in den jeweiligen 
Listen wurden berücksichtigt. 123 von 185 Patienten waren über 65 Jahre alt. 
3.6 Pharmazeutische Interventionen und verwendete 
Informationsquellen 
Zusätzlich zu den Interaktiondatenbanken www.mediq.ch, Medscape und Listen der 
potenziell inadäquaten Medikation (Beers, Forta, Priscus, STOPP-Kriterien) wurden 
andere Literatur und Datenbanken verwendet. Nach dem Interaktionscheck , Prüfung 
auf PIM und zusätzlicher Medikationsanalyse wurden die behandelnden Ärzte zu 
möglichen arzneimittelbezogenen Problemen beraten. Tabelle 3-1 zeigt die 
verwendeten Informationsquellen und die pharmazeutischen Interventionen. 
Verwendete Informationsquellen 
 
 
 
 
Verwendete Informationsquelle 
www.mediq.ch 
www.medscape.com 
www.fachinfo.de 
www.dosing.de 
www.awmf.org 
www.deutsche-apotheker-zeitung.de 
www.pharmazeutische-zeitung.de 
www.crediblmeds.org 
 
Mögliche pharmazeutische 
Interventionen 
- Dosisanpassung 
- Medikament absetzen 
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- Medikament austauschen 
- Laborkontrolle  
- besondere Überwachungsmaßnahmen 
Tabelle 3-1: Die verwendeten Informationsquellen und pharmazeutische 
Interventionen 
3.7 Statistische Analyse 
Das statistische Programm SPSS (computer software packages IBM SPSS Statistics 
18.0) wurde für die Datenanalyse benutzt.  
Deskriptive Statistiken wurden für die Berichterstattung der Häufigkeiten von PIM, 
der potentiellen Arzneimittelinteraktionen ausgenutzt. Zur Beschreibung der 
Verteilung von anderen Variablenmittelwerten entsprechend 95 % Konfidenzintervall 
(CIs) wurden Mediane und Spannweiten berechnet. In der Analyse wurde t-Test bei 
einer Stichprobe und bei unabhängigen bzw. verbundenen Stichproben benutzt. 
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4 Ergebnisse 
4.1 Patientencharakteristika  
185 Patienten wurden in der Studie eingeschrieben. Davon waren 104 auf der Station 
und 81  Patienten in der Tagesklinik. Die Eigenschaften der Patienten sind in Tabelle 
4-1 ausgestellt.  
Geschlecht Anzahl (%) männlich 
weiblich 
87 (47%) 
98 (53%) 
Alter Mittelwert 
95% Konfidenzintervall 
Median 
Spannweite (Min-Max) 
70.38 
68.80- 71.95 
72 
21-96 
Krebsart Gastrointestinal 
Hämatologisch 
Brust 
Lungen 
Nieren 
Prostata 
Andere 
53 (29%) 
44 (24%) 
25 (14%) 
18 (10%) 
5 (3%) 
4 (2%) 
36 (19%) 
Anzahl der verordneten 
Medikamente 
Mittelwert 
Median 
Standardabweichung 
Spannweite (Min-Max) 
9. 82 
10.00 
2.726 
6-20 
Anzahl der 
Selbstmedikation 
Mittelwert 
Median 
Standardabweichung 
0.37 
0 
0.748 
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Anzahl der 
Selbstmedikation 
Spannweite (Min-Max) 0-4 
Anzahl der gesamten 
Arzneimittel 
Mittelwert 
Median 
Standardabweichung 
Spannweite (Min-Max) 
10.07 
10.00 
2.792 
6-20 
Einnahmegewohnheiten 
von Grapefruitsaft 
Anzahl der Patienten, die 
Grapefruitsaft 
getrunken haben. 
Anzahl der Patienten, die 
keinen Grapefruitsaft 
getrunken haben. 
29 (16%) 
 
 
156 (84%) 
Anzahl der potentiellen 
Arzneimittelinteraktionen 
Mittelwert 
95% Konfidenzintervall 
Median 
Spannweite (Min-Max) 
Summe 
1.87 
1.58 – 2.16 
2,00 
0-12 
346 
Anzahl der 
durchschnittlichen 
Interaktionen 
Mittelwert 
95% Konfidenzintervall 
Median 
Spannweite (Min-Max) 
Summe 
1.82 
1.53 – 2.10 
1.00 
0-12 
336 
Anzahl der starken 
Interaktionen 
Mittelwert 
95% Konfidenzintervall 
Median 
Spannweite (Min-Max) 
Summe 
0.05 
0.02 – 0.09  
0 
0-2 
10 
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Anzahl der potenziell 
inadäquaten Arzneimittel 
(in der Altersgruppe>65 
Jahre alt) 
Mittelwert 
95% Konfidenzintervall 
Median 
Spannweite (Min-Max) 
Summe 
0.41 
0.29 - 0.54 
0 
0-3 
51 
Tabelle 4-1: Patientencharakteristika 
Die Studie beinhaltet siebenundachtzig Männer (47 %) und achtundneunzig Frauen 
(53 %). 
Altersverteilung in der Studienpopulation: 
Geschlecht Alter gesamt 
<55 Jahre 
 
55-65 
Jahre 
 
65-75 
Jahre 
 
>75 Jahre 
Weiblich 9 (5 %) 23 (12 %) 26 (15 %) 40 (22 %) 98 (53 %) 
Männlich 4 (2 %) 20 (10 %) 28 (15 %) 35 (19 %) 87 (47 %) 
Gesamt 13 (7 %) 43 (23 %) 54 (30 %) 75 (41 %) 185 (100 %) 
Tabelle 4-2: Altersverteilung im Patientenkollektiv 
Tabelle 4-2 zeigt die Altersverteilung in der Studie. Das Alter der Patienten in der 
Tabelle ist abhängig von der Zeit der Datenanalyse. Das durchschnittliche Alter der 
Männer war 70.75 Jahre. Der Mittelwert des Frauenalters in der Studie lag bei 70.05. 
129 (70 %) Patienten in der Studie waren über 65 Jahre alt. Weitere 75 (41 %) 
Patienten waren über 75 Jahre alt. Nur 13 (7 %) Patienten waren unter 55 Jahre alt.  
 
 
 
4 Ergebnisse 
 
40 
 
4.2 Die verordneten Medikamente 
Abbildung 4-1 zeigt die Anzahl der verordneten Medikamente in der 
Momentaufnahme. Die Anzahl der verordneten Medikamente variierte zwischen 6 
und 20. Der Mittelwert der gesamten verordneten Arzneimittel pro Patient war 9,82. 
Die Gesamtzahl der verordneten Medikamente war 1816. In der Altersgruppe über 75 
Jahre wurden mehr Medikamente verordnet im Vergleich zu den anderen 
Altersgruppen. (Abbildung 4-2) 
 
Abbildung 4-1: Anzahl der verordneten Medikation pro Patient in der 
Momentaufnahme der Studie 
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Abbildung 4-2: Vergleich der Anzahl der verordneten Medikamente in den 
verschiedenen Altersgruppen. 
  
4.3 Selbstmedikation und die Einnahme von Grapefruitsaft 
47 Patienten (25 %) kauften eigenmächtig Medikamente von der Apotheke . 
Allerdings nur 9 Patienten (5 %) nahmen diese Medikamente regelmäßig ein. Tabelle 
4-3 fasst die gesammelte regelmäßig eingenommene Selbstmedikation in der Studie 
zusammen. In dieser Studie nahmen die Patienten keine nichtsteroidalen 
Antirheumatika (NSAR) regelmäßig ein. Es gab einzelne Patienten, die Ibuprofen nur 
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bei Bedarf eingenommen haben. Das liegt daran, dass den Patienten meistens ein 
Schmerzmittel vom Arzt verordnet wurde. 
Medikament Grund der Einnahme 
Aroniabeeren  Stärkung des Immunsystems 
Baldrian Schlafstörung 
Bisacodyl  Verstopfung 
Diminhydrinat Übelkeit 
Ginkgo biloba-Spezialextrakt   Ohrengeräusche 
Kürbissamen Blasenschwäche 
Magnesium (bei drei Patienten) Muskelkrämpfe 
Tabelle 4-3: erfasste regelmäßig eingenommene Selbstmedikation in der Studie. 
Die Einnahme von Grapefruitsaft wurde auch mitbewertet . 29 Patienten (18 %) in 
der Studie nahmen Grapefruitsaft zusätzlich zu ihren Medikamenten ein. Die 
Häufigkeit der Einnahme von Grapefruitsaft wurde nicht betrachtet. 
4.4 Potentielle Arzneimittelinteraktionen 
Insgesamt wurden 177 potentielle Interaktionen in der Studie gefunden. 8 
Interaktionen (entspricht 5 % aller Interaktionen) wurden als stark eingestuft. 169 
Interaktionen (95 %) wurden als mittelschwer eingestuft. Nicht alle Patienten hatten 
potentielle Interaktionen. Bei 55 Patienten (30 %) wurden keine potentiellen 
Interaktionen festgestellt.  Tabelle 4-4 deutet darauf hin, dass 70 % der Patienten 
mindestens eine Arzneimittelkombination hatten, die zu potentiellen 
Arzneimittelinteraktionen führen könnte. 
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Anzahl der potentiellen 
Interaktionen 
Anzahl der 
Patienten Prozent 
Kumulierte 
Prozente 
0 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
10 
12 
Gesamt 
 55 29.7 29.7 
 37 20.0 49.7 
 42 22.7 72.4 
 22 11.9 84.3 
 10 5.4 89.7 
 9 4.9 94.6 
 5 2.7 97.3 
 2 1.1 98.4 
 1 .5 98.9 
 1 .5 99.5 
 1 .5 100.0 
 185 100.0  
Tabelle 4-4: Anzahl der Patienten mit (n=0,1,2,3,4,5,6,7,8,10,12) potentiellen 
Interaktionen in der Studie 
Diese Interaktionen wurden durch die Apothekerin als „relevant“ oder „irrelevant“ 
bewertet. 34 Interaktionen davon (19 %) bei 31 Patienten (17 %) wurden nach 
Berücksichtigung der individuellen Faktoren der Patienten und des Pharmazeutischen 
Sachverstands als relevant eingestuft. Eine Einteilung dieser Interaktionen nach 
Schweregrad ergab, dass 8 Interaktionen (24 %) davon schwergradig waren, während 
26 Interaktionen (76 %) zu den durchnittlichen Interaktionen gehören. 
Anhand der Mechanismen wurden die relevanten Interaktionen in 10 
pharmakokinetische Interaktionen (29 %) und 24 pharmakodynamische Interaktionen 
(71 %) eingeordnet. 
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Unter den pharmakokinetischen Interaktionen gab es 10 Interaktionen, die über den 
CYP Enzyme vermittelt, und eine Interaktion entstand wegen einer Komplexbindung.  
Unter den pharmakodynamischen Interaktionen gab es 11 Interaktionen mit erhöhtem 
Risiko für QT- Zeit-Verlängerung sowie vier pharmakodynamische 
Wechselwirkungen, die zu einem erhöhtem Blutungsrisiko führen. Es wurde drei 
Interaktionen zwischen den Arzneimitteln und Erkrankungen, zwei Interaktionen, die 
zu antagonistischen Wirkungen führen und drei unterschiedliche Interaktionen 
(Risiko für Serotonintoxizität, Hyperkalämie, Sehnenentzündung) gefunden.  
Den Großteil der Interaktionen machten die QT-Zeitverlängerung und die CYP-
Enzyme aus. Tabelle 4-6 zeigt die Interaktionen, die in der Studie als relevant 
eingestuft wurden. 
Mechanismus Anzahl der 
Interaktionen 
Prozent 
QT- Zeitverlängerung 11 32 
CYP-Hemmung 10 29 
Additive Wirkung mit erhöhtem 
Blutungsrisiko 
4 12 
Arzneimittel – Erkranakung 3 9 
Antagonistische Wirkung mit UAW 2 6 
Serotonintoxizität 1 3 
Hyperkalämie 1 3 
Komplexbildung 1 3 
Sonstige 1 3 
Tabelle 4-5: Liste der relevanten  Arzneimittelinteraktionen, die in der Studie 
festgestellt wurden. 
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Interaktion Mechanismus 
 
Pharmakokinetisch Pharmakodynamisch 
Schweregrad Stark Grapefruitsaft - Simvastatin  
 
Carvedilol - Tiotropium 
Carvedilol – Formoterol 
Clopidogrel - Tinzaparin 
Domperidon - Moxifloxacin 
Haloperidol - Moxifloxacin 
Kalium – Spironolacton 
Durchschnittlich Clopidogrel – Omeprazol 
Ferrlecit – Levothyroxine   
Fluconazol - Simvastatin 
Grapefruitsaft - 
Carbamazepin 
Grapefruitsaft - 
Phenoprocomon 
Melperon - Promethazin 
Metoclopramid -Tamoxifen 
Simvastatin - Ticagrelol  
 
Amitriptylin - Domperidon  
ASS - Clopidogrel  
ASS - Dexamethason 
Capecitabin - Domperidon 
Citalopram - Domperidon 
Citalopram - Promethazin 
Dexamethason - Enoxaparin 
Domperidon - Mirtazapin 
Escitalopram - 
Metoclopramid  
MCP bei Parkinson 
MCP bei Restless leg 
Syndrom 
Moxifloxacin - Melperon-
Fluexetin 
Moxifloxacin - Venlafaxin –
Torasemid 
Moxifloxacin + Prednisolon  
Tramadol + Escitalopram 
Tramadol bei Parkinson 
 
 
Tabelle 4-6: Liste der relevanten Interaktionen in der Studie. 
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4.5 Empfehlungen 
Durch 34 (19 %) pharmazeutische Empfehlungen wurden die behandelnden Ärzte zu 
den kritischen Interaktionen beraten. In 53 % der Fälle (18) wurden 
Lösungsvorschläge befolgt. Während in 47 % der Fälle (16) der Arzt auf die 
Interaktion ohne Änderung der Therapie hingewiesen wurde. 
Unter den 34 Empfehlungen (Tabelle 4-6) gab es 26 (76 %), die auf 
durchschnittlichen Interaktionen basieren. 14 durchschnittliche Interaktionen (54 %) 
führten zur Änderung der Therapie bzw. zum Verzicht auf die Einnahme von 
Grapefruitsaft. Es gab 12 Fälle, in denen der Arzt auf die Interaktionen hingewiesen 
wurde und keine Änderung der Therapie möglich war. Diese Interaktionen führten in 
5 Fällen zur erhöhten Gefahr der QT-Zeitverlängerung. Die Anwendung von zwei 
Medikamenten (Domperidon und Moxifloxacin) war der Hauptverursacher dieser 
Interaktionen. Allerdings musste z. B. die Kombination zwischen Domperidon und 
Capacetabin (zwei Fälle) weitergegeben werden, da Metoclopramid nur für die 
Kurzzeittherapie zugelassen ist und 5 HT3- Antagonisten eine zu teure Alternative 
zur Behandlung von Capacetabin-induzierte-Übelkeit darstellen. Zwei weitere 
Kombinationen, verbunden mit erhöhtem Risiko für QT-Zeit Verlängerung, waren 
Moxifloxacin und Venlafaxin und die Kombination zwischen Moxifloxacin, 
Fluoxetin und Melperon. Eine Umstellung des Moxifloxacin auf ein anderes 
Antibiotikum war auf Wunsch der Ärztin im ersten Fall nicht möglich, während im 
zweiten Fall die Moxifloxacintherapie zu Ende war. Außerdem könnte die 
Kombination zwischen Domperidon und Mirtazapin zu einem erhöhtem Risiko für 
eine QT- Zeitverlängerung führen. Da allerdings keine weiteren QT- Zeit-
verlängernden Medikamente gegeben wurden und Domperidon nur nach Bedarf bis 
zu dreimal täglich eingesetzt wurde, war keine Änderung der Therapie erforderlich. 
Bei drei Patienten bestand es ein erhöhtes Blutungsrisiko durch die Kombinationen 
zwischen ASS und Clopidogrel, ASS und Dexamethason. (die Einnahme von 
Dexamethason erfolgte über 2 Tage alle 3 Wochen im Rahmen der Chemotherapie) 
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und zwischen ASS, Enoxaparin (die Einnahme von Clexane erfolgte 2 mal 
wöchentlich) und Dexamethason (die Einnahme von Dexamethason erfolgte über 2 
Tage pro Woche im Rahmen der Chemotherapie); allerdings wurden keine 
Protonenpumpenhemmer (PPI) eingesetzt aufgrund des Risikos, die Compliance der 
Patienten zu gefährden. Bei der Kombination zwischen ASS und Clopidogrel war der 
Einsatz von einem PPI sinnvoll, allerdings nicht obligat laut des Positionspapiers der 
Deutschen Gesellschaft für Kardiologie. Abbildung 4-3 
 
Abbildung 4-3: Positionspapier der Deutschen Gesellschaft für Verdauungs- und 
Stoffwechselkrankheiten (DGVS) und der deutschen Deutschen Gesellschaft für 
Kardiologie (DGK). 
Zwei Fälle mit erhöhtem Rhabdomyolose-Risiko durch die Gabe von Simvastatin mit 
den CYP3A4-Hemmern (Ticagrelor und Fluconazol) wurden nicht geändert. Bei der 
ersten Patientin, die mit Fluconazol und Simvastatin behandelt wurde, war die 
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Therapie mit Fluconazol zum Zeitpunkt der Analyse beendet. Bei dem anderen 
Patienten, der Simvastain 40 mg mit Ticagrelor seit einer langen Zeit genommen hat,  
fand der Arzt eine Dosisreduktion des Simvastatins nicht erforderlich.   
Ein Patient nahm Simvastatin und Carbamazepin schon seit Jahren. Diese Interaktion 
führt zwar zur signifikanten Reduktion der Simvastatinspiegel, aber die Umstellung 
auf einen anderen Cholesterinsenker war Compliance-gefährded.  
Bei einem Fall mit erhöhtem Sehnenentzündungsrisiko durch die Kombination von 
Moxifloxacin und Prednisolon, in dem die Patientin keine Beschwerden hatte, wurde 
ebenfalls nichts in der Therapie geändert.  
Bezüglich der schweren Interaktionen wurden 8 (24 %) Empfehlungen ausgesprochen 
und führten in 4 (50 %) Fällen zur Therapieänderung bzw. zum Verzicht auf die 
Einnahme von Grapefruitsaft. Es gab vier Fälle (50 %), in denen keine Änderung der 
Therapie möglich war. Bei einem Patienten gab es ein erhöhtes Risiko für QT-Zeit-
Verlängerung durch die gleichzeitige Gabe von Domperidon und Moxifloxacin, 
trotzdem wollte der Arzt die Therapie nicht ändern, da die Therapie nicht länger als 
eine Woche dauert.  
Bei einem Patienten mit COPD (Chronisch obstructive Lungenerkrankung), der 
gleichzeitig Carvedilol (kein kardioselektiver Betablocker) und Tiotropium 
(Anticholinergikum), Formoterol (Beta2- Sympathomimetikum) einnahm und 
dadurch ein erhöhtes Risiko für Bronchokonstriktion laut mediQ entstanden, wurde 
die Therapie trotzdem weiter durchgeführt, da diese Kombinationen relative 
Kontraindikationen sind und der Patient von anderen Behandlungen nicht profitiert 
hatte. Außerdem ist der Einsatz von Betarezeptorenblockern bei COPD Patienten 
aufgrund des geringen Risikos für Bronchspasmen möglich (ESC, 2016). 
Auf einen Fall mit erhöhtem Blutungsrisiko durch die gleichzeitige Gabe von ASS, 
Clopidogrel und Tinzaparin wurde der Arzt  hingewiesen und eine strikte 
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Überwachung des Patienten durchgeführt, da es keine Alternative zu der damaligen 
Therapie gab. Es ist erwähnenswert, dass dieser Patient PPI in seiner Therapie hatte. 
Schweregrad 
der Interaktion 
Änderung 
der 
Therapie 
Erhaltung 
der 
Therapie 
Identifizierte 
Interaktion 
Grund der 
Therapieerhaltung 
stark (8) 4 4 ein Fall-  Risiko für Qt-
Zeitverlängerung durch 
die gleichzeitige Gabe 
von Domperidon und 
Moxifloxacin. 
Dauer der 
Moxifloxacintherapie 
war eine Woche 
 
 
zwei Fälle- Risiko für 
Bronchokonstriktion 
durch die gleichzeitige 
Gabe von nicht 
kardioselektiven  
Betablockern mit 
Beta2- 
Sympathomimetika. 
Relative 
Kontraindikation/ 
Keine 
Bronchokonstriktion 
vorhanden 
 
 
ein Fall- erhöhtes 
Blutungsrisiko durch 
die gleichzeitige Gabe 
von ASS, Clopidogrel 
und Tinzaparin 
Überwachung 
durschschnitt-
lich (26) 
14 12 fünf Fälle- Risiko für 
Qt- Zeitverlängerung 
durch die gleichzeitige 
Gabe von Domperidon 
mit und Capacitabin (2 
Fälle), Domperidon 
und Mirtazapin,  
Moxifloxacin und 
Venlafaxin, die 
Kombination zwischen 
Keine Alternative 
möglich, da MCP nur 
für die kurzfristige 
Anwendung 
zugelassen ist . 
 
 
 
Arztwunsch 
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Moxifloxacin, 
Fluoxetin und 
Melperon. 
drei Fälle- erhöhtes 
Blutungsrisiko durch 
die Kombinationen  
ASS und Clopidogrel, 
ASS und 
Dexamethason (zwei 
Tage alle 3 Wochen)), 
Enoxaparin und 
Dexamethason (zwei 
Tage pro Woche), 
  
Compliance gefährdet 
durch die Abgabe von 
PPIs 
zwei Fälle- erhöhtes 
Risiko einer 
Rhabdomylose durch 
die gleichzeitige Gabe 
von Simvastatin und 
Fluconazol,  
Simvastatin und 
Ticagrelor. 
Die Therapie war zu 
Ende bei Fluconazol. 
Der Patient nimmt 
40mg Simvastatin und 
Ticagrelor seit einer 
langen Zeit.  
ein Fall- Interaktion 
zwischen 
Carbamazepin und 
Simvastatin. 
Compliance gefährdet 
durch die Umstellung 
auf Pravastatin. 
ein Fall- Interaktion 
zwischen Moxifloxacin 
und Prednisolon 
Überwachung 
Insgesamt: 34 18 16   
Tabelle 4-7: festgestellte Interaktionen bei der Interaktionscheck Programm 
 
4 Ergebnisse 
51 
 
Der behandelnde Arzt wurde mündlich bzw. schriftlich auf die auffälligen 
Interaktionen hingewiesen. 18 Empfehlungen führten zur Therapieänderung (12 
Fälle) bzw. zum Verzicht auf Grapefruitsaft (4 Fälle). Im Folgenden werden diese 
Fälle im Detail beschrieben. 
Fall 1 
Patientenname: St, An 25 
Geschlecht: weiblich 
Alter: 59 
Gewicht: 82 kg 
Größe: 153 cm 
Hauptdiagnose: metastasierendes MammaKarzinom 
Einige wichtige Laborparameter:   
Creatinin 
(m.mol/l)  
37 
Harnstoff (mg/dl) 3.51 
GFR (nach MDR) 156 
 
Medikationsliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
Nab-paclitaxel 180 Laut Protokoll 
Granisetron 1  L. P 
Dexamethason 4-8 L. P 
Metamizol 500 1-1-1-1 
Palladon 4 2-0-2 
Domperidon 10 1-1-1-1 B.b  
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Nebilat 5 0-0-1/2 
Venlafaxin 75 1-0-0 
Movicol Beutel 0-2-0 
Sevredol 10 bis 4*1 
Granocyte 34 s.c  
 
Anzahl der Arzneimittelinteraktionen: 2 durchschnittliche, 14 niedrige Interaktionen 
kritische Arzneimittelinteraktionen: Domperidon und Venlafaxin (durchschnittliche 
Interaktion) 
Empfehlung: 
„In dieser Kombination kann sich das Risiko für eine QTc-Verlängerung und 
Torsades de Pointes erhöhen. Gemäss Angaben der Europäischen 
Arzneimittelbehörde (EMA) dürfen Domperidon enthaltende Arzneimittel bei 
gleichzeitiger Verabreichung von QT-verlängernden Arzneimitteln nicht angewendet 
werden. Ist die Komedikation nicht vermeidbar, so ist eine sorgfältige Überwachung 
des Patienten - ggf. inkl. EKG-Kontrollen - angezeigt. Die Erwachsenen-Dosierung 
von Domperidon sollte auf 3x täglich 10 mg p.o. resp. 2x täglich 30 mg rektal 
während maximal einer Woche beschränkt werden. Besondere Vorsicht ist bei 
Patienten im Alter ab 60 Jahren geboten.“ (mediQ, 2017) 
Handlungsmaßnahme:  
Die Dosierung von Domperidon wurde auf dreimal täglich 10 mg bei Bedarf 
reduziert. Die Dauer der Einnahme hat sich nach dem Verlauf des Erbrechens 
gerichtet. Eine Beschränkung der Therapie auf eine Woche war nicht möglich. 
Fall 2 
Patientenname: Kn, Wo 38 
Geschlecht: männlich 
4 Ergebnisse 
53 
 
Alter: 69 
Gewicht: 87 kg 
Größe: 170 cm 
Hauptdiagnose: V.a5 Rezidives Non Hodgkin Lymphom NHL DD6: 
ÖsophagusKarzinom 
Einige wichtige Laborparameter:  
Creatinin(m.mol/l)  71 
Harnstoff (mg/dl) 6.06 
GFR (nach MDR) 102 
Medikationsliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
Dexamethason 4 1-1-1-0 
Pantozol 40 1-0-1-0 
Amineurin 10 0-0-0-1 
Simvastatin 20 0-0-0-1 
Enalapril 10 1-0-0-0 
ASS 100 1-0-0-0 
L thyroxin 100, 25 1-0-0-0 
Baclofen 10 1-1-1-0 
Metamizol 500 4*20 
Domperidon 10 1-1-1-1 
Tramal 100mg/ml 4*15 
Insulin  Lt plan 
Clexane s.c 0-40-0-0 
                                                             
5 V.a: Verdacht auf 
6 DD: differential diagnosis 
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Morphin 0.01 s.c B.b 
 
Anzahl der Arzneimittelinteraktionen : 8 durchschnittliche Interaktionen, 30 niedrige 
Interaktionen 
Kritische Arzneimittelinteraktion: Citalopram und Domperidon (durchschnittliche 
Interaktion) 
Empfehlung: 
„In dieser Kombination kann sich das Risiko für eine QTc-Verlängerung und 
Torsades de Pointes erhöhen. Gemäss Angaben der Europäischen 
Arzneimittelbehörde (EMA) dürfen Domperidon enthaltende Arzneimittel bei 
gleichzeitiger Verabreichung von QT-verlängernden Arzneimitteln nicht angewendet 
werden. Ist die Komedikation nicht vermeidbar, so ist eine sorgfältige Überwachung 
des Patienten - ggf. inkl. EKG-Kontrollen - angezeigt. Die Erwachsenen-Dosierung 
von Domperidon sollte auf 3x täglich 10 mg p.o. resp. 2x täglich 30 mg rektal 
während maximal einer Woche beschränkt werden. Besondere Vorsicht ist bei 
Patienten im Alter ab 60 Jahren geboten.“ (mediQ, 2017) 
Amitriptylin ist nicht empfohlen für ältere Patienten laut Priscus, Beers und Forta 
Liste.  
„Es besteht für ältere Patienten ein erhöhtes Risiko für das Auftreten von deliranten 
Syndromen (Fachinformation). Amitriptylin steht bei älteren Patienten im 
Zusammenhang mit einem erhöhten Risiko für Hüftfrakturen (Ray et al. 1987). Es 
führt häufiger zu Nebenwirkungen, insbesondere anticholinerge Nebenwirkungen, 
auch im Vergleich zu SSRI (Hutchinson et al. 1990, Kyle et al. 1998). Aktueller 
Amitriptylin-Gebrauch steht bei Patienten ≥ 70 Jahre mit einem erhöhten Risiko für 
venöse Thromboembolien im Zusammenhang, wobei das Risiko mit zunehmender 
Dosis ansteigt“ (Holt S, 2011) 
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„Alterantive: SSRI(z.B. Citalopram, Escitalopram, Sertralin) oder Mirtazapin“ (Holt, 
et al., 2011) 
Allerdings ist die Dosierung von Amitriptylin niedrig und bei einem Alter von 69 
Jahren ist es noch nicht so problematisch. 
Handlungsmaßnahme:  
Obwohl die Dosierung von Amitryptilin niedrig ist, hat die Ärztin die Häufigkeit von 
Domperidon auf dreimal täglich herabgesetzt.  
Fall 3 
Patientenname: Pe, Jö 46 
Geschlecht: männlich 
Alter: 62 
Gewicht: 103.4 kg 
Größe: 170 cm 
Hauptdiagnose: Gesichert bösartige Neubildung des Colon sigmoideum. 
Einige wichtige Laborparameter:  
Creatinin(m.mol/l)  107 
Harnstoff (mg/dl) 4.93 
GFR (nach MDR) 65 
Medikationsliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
Amineurin 75 0-0-1 
Atorvastatin 10 1*1 
HCT 25 2-0-1 
Beloczokmite  2*1 
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Pantozol 40 1*1 
Lyrica 75 2*1 
Metamizol Tr B.b 
Clexane 40 1*1 
Novorapid Nach BZ Wert 4*1 
Tresiba  Z.N 
Ramipril 2,5 1*1 
Folinsäure 400  
5 FU 400, 2400  
Irinotecan 180  
Granisetron i.v T1 
Domperidon Bis 4 *1 B.b  
 
Anzahl der Arzneimittelinteraktionen: 3 durchschnittliche, 27 niedrige Interaktionen 
Kritische Arzneimittelinteraktionen: Amitriptylin und Domperidon (durchschnittliche 
Interaktion). 
Empfehlung: 
„In dieser Kombination kann sich das Risiko für eine QTc-Verlängerung und 
Torsades de Pointes erhöhen. Gemäss Angaben der Europäischen 
Arzneimittelbehörde (EMA) dürfen Domperidon enthaltende Arzneimittel bei 
gleichzeitiger Verabreichung von QT-verlängernden Arzneimitteln nicht angewendet 
werden. Ist die Komedikation nicht vermeidbar, so ist eine sorgfältige Überwachung 
des Patienten - ggf. inkl. EKG-Kontrollen - angezeigt. Die Erwachsenen-Dosierung 
von Domperidon sollte auf 3x täglich 10 mg p.o. resp. 2x täglich 30 mg rektal 
während maximal einer Woche beschränkt werden. Besondere Vorsicht ist bei 
Patienten im Alter ab 60 Jahren geboten.“ (mediQ, 2017) 
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Handlungsmaßnahme: Die Häufigkeit der Einnahme von Domperidon wurde auf 3 
mal täglich bei Bedarf reduziert. 
Fall 4 
Patientenname: Ha, Ka64 
Geschlecht: weiblich 
Alter: 59 
Gewicht: 59 kg 
Größe: 163 cm 
Hauptdiagnose: Verdacht auf Bronchial Karzinom und Hirnmetastasen 
Einige wichtige Laborparameter:  
Creatinin (m.mol/l) 62 
Harnstoff (mg/dl) 92 
GFR (nach MDR) 10.08 
Medikamentenliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
Metformin 500 1-0-1-0 
Citalopram 20 1-0-0-0 
Lovastatin 20 0-0-1-0 
Pantozol 40 1-0-0-0 
Dexamethason 4 1-1-1-0 
Carvediol 6.25 ½-0-1/2-0 
Laxan Tropfen 0-0-8-0 
Prothazin 25 0-0-1-0 
Clexane 40 s.c 0-0-40-0 
Insulin s.c l.Plan 
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Movicol Beutel B.b 
 
Anzahl der Arzneimittelinteraktionen : 5 durchschnittliche Interaktionen , 13 niedrige 
Interaktionen 
Kritische Arzneimittelinteraktion: Citalopram und Promethazin (durchschnittliche 
Interaktion) 
Empfehlung:  
„Beide Wirkstoffe haben ein unterschiedlich hohes Potential zur QT-Verlängerung. 
Das Risiko für ventrikuläre Herzrhythmusstörungen inkl. Torsades de pointes ist in 
dieser Kombination erhöht. Gemäss Fachinformation ist die gleichzeitige 
Anwendung von Citalopram mit Wirkstoffen, die das QT-Intervall verlängern wie 
Antiarrhythmika der Klasse IA und III, Antipsychotika, trizyklische Antidepressiva, 
Makrolid-Antibiotika kontraindiziert. Sollte die Kombination trotzdem eingesetzt 
werden, sind EKG-Kontrollen initial sowie bei jeder Dosissteigerung durchzuführen. 
Möglicherweise vermehrte oder verstärkte Sedierung. Für eine klinisch relevante 
pharmakokinetische Interaktion gibt es in dieser Kombination keine Hinweise.“ 
(mediQ, 2017) 
Handlungsmaßnahme:  
Die Patientin wurde auf Zopiclon umgestellt 
Fall 5 
Patientenname: Ne, Ca 66 
Geschlecht: weiblich 
Alter: 57 
Gewicht: 89.6 kg 
Größe: 163 cm 
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Hauptdiagnose: Sepsis , Z.n AE (Zustand nach Appendektomie).  
Weitere Erkrankungen: malignes Melanom mit Leber- und Lungenmetastasen, Typ 2 
DM, Restless leg Syndrom. 
Einige wichtige Laborparameter:  
Creatinin (m.mol/l) 60 
Harnstoff (mg/dl) 3.63 
GFR (nach MDR) 95 
Medikationsliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
Pantozol 40 1-0-1-0 
Restex Benzerazid, 
Levodopa 
Ret 
100/25 0-0-0-1 
0-0-1-0 
Venlafaxin 75 1-1-0-0 
Tavor exp  0-0-0-1 
Metamizol Tro 4*20 
Meronem iv. 3*1 
Ciprobay 200 2*200 
Clexane s.c 0-0-40-0 
Laxans Tropfen B.b 
Temgesic 0,2 bis 4 * B.bedarf 
Perfalgan Iv 1 amp B.b 
MCP 1 Tbl B.b 
 
Anzahl der Arzneimittelinteraktionen:  2 durchschnittliche, 21 niedrige Interaktionen 
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Kritische Arzneimittelinteraktionen: Levodopa und Metoclopramid (durchschnittliche 
Interaktion) 
Empfehlung: 
„Gegenseitige Wirkungsabschwächung möglich durch gegensinnige Wirkung auf das 
Dopaminsystem. Da aber Metoclopramid die Absorption von Levodopa verstärken 
kann, ist eine Wirkungsverstärkung von Levodopa ebenfalls nicht ausgeschlossen. 
Wenn kein anderes Antiemetikum in Frage kommt, sollte der Patient sorgfältig auf 
Wirkungen und Nebenwirkungen beobachtet werden, allenfalls Dosis anpassen. 
(Gemäss Hersteller von Metoclopramid ist diese Kombination sogar kontraindiziert, 
nicht aber lt. Hersteller Levodopa).“ (mediQ, 2017).  
Metoclopramid könnte ein RLS auslösen (Pues, 2014). 
Temgesic (Buprenorphine) ist als Bedarfsmedikation ungeeignet, da es ein 
langwirksames Opiod ist (Foster, et al., 2013). 
Handlungsmaßnahme:  
Domperidon als Alternative zu Metoclopramid wurde eingesetzt. 
Das kurz wirksame Opioid Morphin wurde statt Temgesic eingesetzt 
Fall 6 
Patientenname: AS, He 75 
Geschlecht: männlich 
Alter: 60 
Gewicht: 56 kg 
Größe: 165 cm 
Hauptdiagnose: Pneumonie, metastasiertes peripheres Lungenkarzinom 
Einige wichtige Laborparameter:  
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Creatinin 
(m.mol/l) 
52 
Harnstoff (mg/dl) 2.57 
GFR (nach MDR) 149 
Medikationsliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
Carbamazepin 200 1-0-1 
Pantozol 40 1-0-0-0 
Prothazin Dg 0-0-0-1 
Avalox 400 1-0-0 
Clexane 0.4 0-0-40-0 
Metamizol 500 B.b 
Perfalgan Iv B.b 
 
Anzahl der Arzneimittelinteraktionen: 3 durchschnittliche, 6 niedrige Interaktionen 
Bemerkung: Der Patient trinkt Grapefruitsaft 
Kritische Arzneimittelinteraktion: Grapefruitsaft und Carbamazepin 
Empfehlung: 
„Grapefruit hemmt in einem relevanten Masse den Abbau von Carbamazepin, was zu 
erhöhter Carbamazepinkonzentration (Tal- und Peakkonzentrationen) führt. Diese 
Interaktion ist klinisch relevant. Entweder sollte auf Grapefruitsaft verzichtet werden 
oder dann möglichst gleichbleibende Mengen einnehmen und Plasmaspiegel 
überwachen“ (mediQ, 2017) 
Handlungsmaßnahme: 
Der Patient wurde hingewiesen, auf Grapefruitsaft zu verzichten. 
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Fall 7 
Patientenname: Ho, In76 
Geschlecht: weiblich 
Alter: 77 
Gewicht: 90 kg 
Größe: 170 cm 
Hauptdiagnose: Akutes Nierenversagen, Mama Karzinom 
Einige wichtige Laborparameter:  
Creatinin 
(m.mol/l) 
97 
Harnstoff (mg/dl) 8.16 
GFR (nach MDR) 51 
Medikationsliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
Berlthyrox 100 1-0-0 
Torem 5 1-1-0 
Pantoprazol 40 1-0-0 
Magnesium 100 1-0-0 
Prothazin 25 0-0-0-1 
Mucofalk Pulver 1-1-1-0 
Metamizol 500 1-1-1-1 
Temgesic 0.2 s.c B.b 
Melperon 5 ml B.b 
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Anzahl der Arzneimittelinteraktionen : 4 durchschnittliche Interaktionen, 10 niedrige 
Interaktionen 
Kritische Arzneimittelinteraktion: Melperon und Promethazin 
Empfehlung:  
„Wegen CYP2D6-Inhibition durch Melperon ist ein Anstieg des Promethazin-
Spiegels möglich. Publizierte Daten zu dieser Interaktion fehlen aber. Bei dieser 
Kombination sollte intensiviert auf Nebenwirkungen (v.a. zentralnervöse und Herz-
Kreislauf) geachtet und die Indikation für eine EKG-Kontrolle niederschwellig 
gestellt werden (QT-Verlängerung). Dementsprechend sollte initial eher vorsichtig 
dosiert werden.“ (mediQ, 2017) 
Promethazin ( wirkt auch als H1-Antihistaminikum) ist nicht empfohlen für ältere 
Patienten laut Beers-, Priscus-, Forta-Listen und Stopp-Kriterien aufgrund seiner 
anticholinergen Nebenwirkungen. Mögliche Alternativen sind Pipamperon oder 
Melperon 
Trotz der regelmäßigen Einnahme von Promethazin war es nicht ausreichend für die 
Patientin, die jede Nacht Melperon verlangte. 
Temgesic (Buprenorphin) als Bedarfsmedikation ist nicht sinnvoll, da Buprenorphin 
ein lange wirksames Opioid ist (Tmax 30 min - 3.5 Stunden nach der ersten Dosis 
und 1-2 Stunden nach der wiederholten Eingabe, seine Wirkdauer beträgt 6-8 
Stunden) (Foster, et al., 2013). Als Alternative empfiehlt sich das kurz wirksame 
Morphin. 
Handlungsmaßnahme: 
Promethazin wurde abgesetzt und Melperon wurde für die regelmäßige Einnahme 
eingesetzt. 
Der Arzt wollte Temgesic als Bedarfmedikation weiter einsetzen. 
Fall 8 
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Patientenname: le, Ur 106 
Geschlecht: weiblich 
Alter: 63 
Gewicht: 70.5 kg 
Größe: 175 cm 
Hauptdiagnose: Lungen Karzinom, V.a Pneumonie 
Einige wichtige Laborparameter:  
Creatinin 
(m.mol/l) 
65 
Harnstoff (mg/dl) 4.64 
GFR (nach MDR) 114 
Medikationsliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
Beloc zok 47.5 0-0-1-0 
Simvastatin 20 0-0-1/2-0 
Rampril 2,5 0-0-1-0 
HCT 25 0-0-1/2-0 
Pantozol 40 0-0-1-0 
Metamizol 2*500 E 153 j. fl 1 A 
Metamizol 
 
Novalgin  500 1 Tbl B.b  
 
Die Patientin trinkt Grapefruitsaft. 
Anzahl der Arzneimittelinteraktionen: 1 starke, 7 niedrige Interaktionen 
Kritische Interaktion: Grapefruitsaft und Simvastatin 
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Empfehlung: 
„Grapefruitsaft, welcher die CYP-3A- abhängige Metabolisierung von Simvastatin 
hemmt (Erhöhung AUC 3.5fach, cmax 3.9 fach, in Einzelfällen bedeutend höher bis 
31- resp. 16-fach), kann zu Plasmaspiegelerhöhung von Simvastatin und damit zu 
schweren Nebenwirkungen wie Rhabdomyolyse führen. Die Patienten sollen laut 
Hersteller auf Grapefruitsaft während der Simvastatintherapie verzichten. Die 
Interaktion kann nicht vermieden werden, wenn nur auf die gleichzeitige Einnahme 
verzichtet wird, da Grapefruit eine irreversible Hemmung von CYP3A4 hervorruft, 
die 24 Stunden bis mehrere Tage anhalten kann. Keine relevante Interaktion wird mit 
den Lipidsenkern Pravastatin, Fluvastatin“   
Handlungsmaßnahme: Trotz der niedrigen Dosierung von Simvastatin wurde die 
Patientin darauf hingewiesen, auf Grapefruitsaft zu verzichten. 
Fall 9 
Patientenname: Sc, Re 113 
Geschlecht: männlich 
Alter: 64 
Gewicht: 122.9 kg 
Größe: 183 cm 
Hauptdiagnose: lokal fortgeschrittenes Prostatakarzinom, weitere: Morbus Parkinson 
Einige wichtige Laborparameter:  
Creatinin 
(m.mol/l) 
79 
Harnstoff (mg/dl) 4.74 
GFR (nach MDR) 91 
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Medikationsliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
Metamizol 500 1-1-1-1 
Tramal 4*15 Tropfen  
MCP 10 1-1-1-1 
Spasmex 15         1-0-1-0 
Liskantin primidone 250 0-1-0 
Ciprobay 500 1-0-1-0 
Movicol 0-2-0-0  
Laxans Tropfen 0-10-0 
Sevredol 10 mg B.b Bis 4 mal t 
Perfalgan Iv B.b 
Tiophthal 20*1 B.b 
 
Anzahl der Arzneimittelinteraktionen: 2 durchschnittliche, 12 niedrige Interaktionen 
Kritische Arzneimittelinteraktionen: Metoclopramid, Tramadol bei Parkinson-
krankheit. 
Bemerkung:  
Der Patient hatte eine Verschlechterung der Symptome seiner Parkinsonkrankheit.  
Empfehlung: 
MCP ist ein  ZNS gängiger Dopaminantagonist und deswegen ist er bei dieser hohen 
Dosierung bei Parkinsonpatienten ungeeignet. (Schaefer & Schröder, 2013). 
Metoclopramid könnte die Symptome von Morbus Parkinson verstärken. 
(Fachinformation, 2016) 
Tramadol ist aufgrund seines Eingriffs in den Dopaminstoffwechsel bei Parkinson-
patienten nicht geeignet. (Mellor, et al., 2009) 
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Handlungsmaßnahme: 
MCP wurde abgesetzt und Domperidon stattdessen eingesetzt, da es in der Regel 
nicht zentral wirkt. 
Tilidin/ Naloxon wurde als Alternative zu Tramadol eingesetzt. 
Fall 10 
Patientenname: Pe Gü 133 
Geschlecht: männlich 
Alter: 78 
Gewicht: 42.3 kg 
Größe: 152 cm 
Hauptdiagnose: V.a Pneumonie, Hypokalzämie 
Einige wichtige Laborparameter: 
Creatinin 
(m.mol/l) 
59 
Harnstoff (mg/dl) 9.89 
GFR (nach MDR) 123 
 
Medikationsliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
Omeprazol 20 1-0-0 
Torem 5 1-0-0 
Plavix 75 1-0-0 
Simvahexal 40 0-0-0-1 
Bisoprolol 5 ½-0-0 
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ASS 100 1-0-0 
Moxifloxacin 400 1-0-0-0 
Perfalgan Iv B.b 
Morphin ¼ A M 0,01 B.b 
Clexane 40 0-0-40-0 
Aspisol 500  
 
Anzahl der Arzneimittelinteraktionen: 6 durchschnittliche ,7 niedrige Interaktionen 
Kritische Arzneimittelinteraktionen: Clopidogrel und Omeprazol 
Empfehlung: 
„Die Plättchen aggregationshemmende Wirkung von Clopidogrel kann durch 
Omeprazol signifikant reduziert werden. Dies ist eine bei cardiologisch erkrankten 
Patienten eine häufige Medikamentenkombination, häufig auch in Kombination mit 
Acetylsalicylsäure. Die klinische Signifikanz dieser Interaktion ist wahrscheinlich 
gross und mögliche alternative Behandlungen werden derzeit diskutiert. Anstelle von 
Omeprazol empfiehlt sich momentan Pantoprazol“. 
Alle Protonenpumpeninhibitoren außer Pantoprazol können die Aktivierung des 
Prodrugs Clopidogrel zu seinem aktiven Thiolmetaboliten hemmen und dessen 
Wirksamkeit in der Sekundärprophylaxe nach Myocardinfarkt mindern. Es konnte 
gezeigt werden, dass das Risiko eines Reinfarktes unter Rabeprazol, Lansoprazol 
oder Omeprazol plus Clopidogrel signifikant gesteigert ist vs. einer Kontrollgruppe, 
welche Clopidogrel ohne Protonenpumpeninhibitor bzw. mit Pantoprazol erhielt 
(+40%). Gemäss neueren Studien gibt es aber auch Zweifel an der verminderten 
Plättchenaggregationshemmenden Wirkung von Clopidogrel durch Omeprazol. 
Dennoch sollte die Kombination Clopidogrel - Omeprazol weiterhin mit Vorsicht 
angewendet werden.“ (mediQ, 2017) 
Handlungsmaßnahme: 
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Omeprazol wurde abgesetzt und stattdessen wurde Pantoprazol eingesetzt. 
Fall 11 
Patientenname: le, Wi 135 
Geschlecht: weiblich 
Alter: 81 
Gewicht: 56.3 kg 
Größe: 176 cm 
Hauptdiagnose: Lungen Karzinom, V.a Pneumonie 
Einige wichtige Laborparameter:  
Creatinin 
(m.mol/l) 
49 
Harnstoff (mg/dl) 5.60 
GFR (nach MDR) 151 
 
 
Medikationsliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
Haloperidol 1 ½- ½- ½ 
Laxoberal 12 12-0-0 
Oxygesic 20 ret 1-0-1 
Moxifloxacin 400 0-1-0-0 
Clexane 40 0-0-40 
Morphin 1 A 0.01 s.c B.b 
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Anzahl der Arzneimittelinteraktionen: 1 starke, 2 durchschnittliche, 2 niedrige 
Interaktionen 
Kritische Interaktion: Haloperidol und Moxifloxacin (Starke Interaktion). 
Empfehlung: 
„Moxifloxacin kann so wie Haloperidol, die QT-Zeit verlängern. Es besteht ein 
additiv erhöhtes Risiko für Herzrhythmusstörungen in dieser Kombination. EKG-
Kontrollen sind erforderlich. Der Hersteller stuft diese Kombination als 
kontraindiziert ein. Für eine klinisch relevante pharmakokinetische Interaktion gibt es 
keine Hinweise.“ (mediQ, 2017) 
Handlungsmaßnahme: 
Haloperidol wurde abgesetzt. 
Fall 12 
Patientenname: Ze, So 152 
Geschlecht: weiblich 
Alter: 78 
Größe: 169 
Gewicht: 76 
Hauptdiagnose: Urosepsis, MDS myloprofileratives Syndrom mit Anämie, 
Thrombozytose, Makuladegeneration 
Einige wichtige Laborparameter:  
Creatinin 
(m.mol/l) 
182 
Harnstoff (mg/dl) 10.80 
GFR (nach MDR) 25 
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Medikationsliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
ASS 100 1-0-0 
L- Thyroxin 50 µg 1-0-0 
Pantozol 40 1-0-0 
Xagrid 0.5 1-0-1-0 
Ferrlecit 2 1-0-1-0 
Tilidin  50/4 1-0-1 
Beloc zok 95 ½-0-0-0 
Tazobac Iv 2*4,5 
Clexane 30 0-0-30-0 
Perfalgan Iv 1 A 
 
Anzahl der Arzneimittelinteraktionen: 3 durchschnittliche, 15 niedrige Interaktionen 
Kritische Arzneimittelinteraktionen:  Eisen und Levothyroxin  
Empfehlung: 
„Gleichzeitige Einnahme von Eisen (per os) kann die Resorption von Levothyroxin 
bei manchem Patienten in klinisch relevantem Masse mindern. Es empfiehlt sich 
deshalb das Eisen erst frühestens 2 Stunden nach der Einnahme von Levothyroxin 
einzunehmen. Zudem empfiehlt es sich v.a. beim An-resp. Absetzen der Kombination 
die TSH-Spiegel zu monitorisieren und bei Bedarf die Dosierung von Levothyroxin 
anzupassen resp. die Eisentherapie zu evaluieren.“ (mediQ, 2017). Allerdings waren 
die Eisenwerte im normalen Bereich. 
Anagrelid ist bei GFR <50ml/min kontraindiziert. (Haefeli, 2017) 
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Handlungsmaßnahme: 
Anagrelid und Ferrlecit wurden abgesetzt, da die Eisenwerte wieder stabil geworden 
waren. 
 
Fall 13 
Patientenname: Bu, Ba 166 
Geschlecht: weiblich 
Alter: 73 
Gewicht: 112.7 kg 
Größe: 161 cm 
Hauptdiagnose: NHL 
Einige wichtige Laborparameter:  
Creatinin 
(m.mol/l) 
58 
Harnstoff (mg/dl) 8.02 
GFR (nach MDR) 94 
Medikationsliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
Fenistil 1 mg 0-0-0-1-0 
Ibuprofen 600 ½-1/2-0-1 selten 
Falithrom 100 l.Plan 
Candesartan 32 1-0-0-0 
Novaminsulfon 500 1-1-0-1 
Torasemid 5 1-1-0-0 
4 Ergebnisse 
73 
 
Spasmex 15 1-0-0 
Bisoprolol 2,5 0-1-0-0 
Rituximab 150 L. P 
Bendamustin 180 L. P 
Granisetron  L. P 
Paracetamol  L. P 
Prednisolon 100 L. P 
Ranitidin 1amp L. P 
 
Bemerkung: Die Patientin hat Grapefruitsaft getrunken. 
Anzahl der Arzneimittelinteraktionen: 5 durchschnittliche, 26 niedrige Interaktionen 
Kritische Arzneimittelinteraktionen: Grapefruitsaft und Phenoprocomon 
(durchschnittliche Interaktion) 
Empfehlung: 
„Phenprocoumon wird gemäss Herstellerangaben hauptsächlich durch CYP2C9 und 
3A4 zu inaktiven Metaboliten hydroxyliert. Dieser Abbau könnte durch die 
gleichzeitige Einnahme von Grapefruit(saft) gehemmt werden, wodurch es zu einer 
verstärkten gerinnungshemmenden Wirkung von Phenprocoumon und einem 
erhöhten Blutungsrisiko kommen kann Anstieg INR). Publizierte Fallberichte 
und/oder Interaktionsstudien zu dieser Kombination liegen u. W. bislang nicht vor 
(Stand 10.2014). Es wird empfohlen, bei bestehender Phenprocoumon-Behandlung 
auf den Konsum von Grapefruit(saft) zu verzichten.“ (mediQ, 2017) 
Fenistil (Dimetinden) ist ein H1-Antihistaminikum und ist ein potenziell inadäquates 
Medikament (PIM) laut Beers, Forta, Priscus und den STOPP-Kriterien.  
Nicht steroidale Antirheumatika sind für die chronische Therapie ein PIM laut Beers 
Liste und STOPP Kriterien. Allerdings nahm die Patientin Ibuprofen nur selten. 
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Handlungsmaßnahme:  
Die Patientin wurde hingewiesen, auf Grapefruitsaft zu verzichten. 
Die Patientin wurde darauf hingewiesen, dass Cetrizin bzw. Loratadin für ihr Alter 
eine bessere Alternative als Fenistil sind. 
Fall 14 
Patientenname: He, Wi 170 
Geschlecht: männlich 
Alter: 80 
Gewicht: 95.5 kg 
Größe: 184 cm 
Hauptdiagnose: Magenkarzinom mit Lebermetastasen 
Einige wichtige Laborparameter:  
 
Creatinin 
(m.mol/l) 
76 
Harnstoff (mg/dl) 5.85 
GFR (nach MDR) 91 
 
Medikationsliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
Furosemid 40 2-1-0-0 
Xarelto 20 0-1-0-0 
Beloc zok mite 47.5 1/2-0-1/2-0 
Candesartan 16 1-0-1/2-0 
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Simvahexal 20 0-0-0-1 
Amlodipin 10 0-0-1-0 
Finasterid 5 0-0-1-0 
Berlthyrox 150 1*1 
Mucofalk Beutel 1-1-1-0 
Metamizol 500  4*20 
Insulin s.c L.p 
 
Bemerkung: Der Patient hat Grapefruitsaft getrunken. 
Anzahl der Arzneimittelinteraktionen: 1 starke, 1 durchschnittliche, 25 niedrige 
Interaktionen 
Kritische Arzneimittelinteraktionen: Grapefruitsaft und Simvastatin (starke 
Interaktion) 
Empfehlung: 
“ Grapefruitsaft, welcher die CYP3A-abhängige Metabolisierung von Simvastatin 
hemmt (Erhöhung AUC 3.5-fach, Cmax 3.9-fach, in Einzelfällen bedeutend höher bis 
31- resp. 16-fach), führt zu einer ausgeprägten Plasmaspiegelerhöhung von 
Simvastatin mit erhöhtem Risiko für schwere Nebenwirkungen wie Rhabdomyolyse. 
Die Patienten sollen laut Hersteller auf Grapefruitsaft während der 
Simvastatintherapie verzichten. Keine relevante Interaktion wird mit den 
Lipidsenkern Pravastatin, Fluvastatin oder Rosuvastatin erwartet.“ (mediQ, 2017) 
Handlungsmaßnahme: 
Der Patient wurde hingewiesen, auf Grapefruitsaft zu verzichten. 
Fall 15 
Patientenname: Ho, He174 
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Geschlecht: männlich 
Alter: 69 
Gewicht: 87.4 kg 
Größe: 144 cm 
Hauptdiagnose: Myelodysplastisches Syndrom 
Einige wichtige Laborparameter:  
Creatinin 
(m.mol/l) 
304 
Harnstoff (mg/dl) 34.11 
GFR (nach MDR) 19 
Kalium (mmol/l) 36 
Medikationsliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
Tamsulosin  0,4 0-0-1-0 
Spironolacton 50 ½-0-0 
Beloc zok mite 47.5 ½-0-1/2-0 
Xipamid 10 1-0-0 
Xagrid 0,5 1-0-1-0 
Exjade 500 1-0-0-0 
Pantozol 40 0-0-1-0 
Kalinor  1-1-1-0 
Metamizol 500 1-1-1-1 
Insulin s.c L.Plan 
Morphin s.c B.b 
 
4 Ergebnisse 
77 
 
Anzahl der Arzneimittelinteraktionen: 1 starke , 1 durchschnittliche, 22 niedrige 
Interaktionen 
Kritische Arzneimittelinteraktion: Kalium und Spironolacton (starke Interaktion) 
Empfehlung: 
„Die Kombination kaliumsparender Diuretika und Kalium kann zu Hyperkaliämie 
führen. Unter der Kombination wurden Todesfälle berichtet. Kalium darf in der 
Kombination nur bei nachgewiesener Hypokaliämie substituiert werden. In 
Kombination muss der Kaliumplasmaspiegel engmaschig kontrolliert werden. 
Besonders gefährdet sind Patienten mit Niereninsuffizíenz“ (mediQ, 2017).   
„Der Anbieter gibt an, dass Spironolacton bei einer Kreatinin-Clearance unter 30 
ml/min und bei akutem Nierenversagen kontraindiziert ist (Risiko schwerer 
Hyperkaliämien). Bei einer Kreatinin-Clearance zwischen 30 und 60 ml/min ist eine 
besonders sorgfältige ärztliche Überwachung erforderlich“ (Haefeli, 2017) 
Laut Beers Liste ist Spironolacton inadäquat bei älteren Patienten mit einer GFR< 30. 
Handlungsmaßnahme:  
Kalium wurde abgesetzt, Spironolacton wurde weitergegeben, da der Patient 
chronische Niereninsuffizienz hatte, er wurde kontrolliert und überwacht. 
Fall 16 
Patientenname: Lu, In 176 
Geschlecht: weiblich 
Alter: 64 
Gewicht: 67.5 kg 
Größe: 170 cm 
Hauptdiagnose: metastasiertes Mammakarzinom 
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Einige wichtige Laborparameter:  
Creatinin 
(m.mol/l) 
105 
Harnstoff (mg/dl) 4,77 
GFR (nach MDR) 49 
Medikationsliste: 
Medikament Stärke (mg) Dosierung 
Tamoxifen 30 0-0-1-0 
Ergenyl Valoprinsäure 750 1-0-1-0 
Movicol Beutel 0-2-0-0 
Tramal Tropfen 3*10 
MCP 10 1-1-1-0 
Cipralex Escitalopram 10 1-0-0-0 
Laxans Tropfen 0-0-1/2-0 
Combactam 1g iv 3*1 
Penicillin 5 Mio IE 4*5 Mio 
Clexane 40 s.c 0-0-40-0 
 
Bemerkung: Die Patientin hat Grapefruitsaft getrunken. 
Anzahl der Arzneimittelinteraktionen: 6 durchschnittliche, 6 niedrige Interaktionen 
Kritische Arzneimittelinteraktionen: Escitalopram und Tramdol, Metoclopramid und 
Tamoxifen 
Empfehlung: 
Escitalopram und Tramadol  
„Aufgrund der serotonergen Eigenschaften beider Substanzen besteht in der 
Kombination ein erhöhtes Risiko für eine Serotonin-Toxizität, die sich mit einer 
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Kombination von Symptomen wie Agitation, Zittern, Myoclonus und Hyperthermie 
äussern kann. Es gibt eine Anzahl Fallberichte dazu. Sowohl unter SSRI als auch 
unter Tramadol können Krampfanfälle auftreten, deshalb Vorsicht bei Patienten mit 
Krampfanfällen in der Anamnese oder erhöhter Krampfbereitschaft. Bei Patienten mit 
ungenügend kontrollierter Epilepsie sind gemäss Herstellerangaben beide 
Medikamente kontraindiziert.“ (mediQ, 2017). Deswegen war Tilidin/Naloxon eine 
bessere Alternative wegen der bei Tramadol Freisetzung. 
Metoclopramid und Tamoxifen 
„Metoclopramid soll aufgrund der Möglichkeit eines Prolaktinspiegelanstiegs bei 
Patientinnen mit Brustkrebs nur mit Vorsicht eingesetzt werden (gemäss dt. 
Fachinformation kontraindiziert bei prolaktinabhängigen Tumoren). Metoclopramid 
kann als Hemmer des CYP2D6 zu einer verminderten Umwandlung von Tamoxifen 
in dessen wirksame Metaboliten 4-Hydroxytamoxifen und 4-Hydroxy-N-
desmethyltamoxifen (Endoxifen) führen. In dieser Kombination muss daher mit einer 
Wirkungsbeeinflussung im Sinne einer Reduktion oder eines Verlustes der 
Tamoxifen-Wirksamkeit gerechnet werden. Der Hersteller rät von der gleichzeitigen 
Verabreichung von Tamoxifen mit CYP2D6-Inhibitoren ab. Beachte, dass die Gabe 
von Metoclopramid bei PatientInnen mit prolaktinabhängigen Tumoren gemäss der 
deutschen Fachinformation kontraindiziert ist.„ (mediQ, 2017)  
Außerdem bestand ein erhöhtes Risiko der QT-Zeit Verlängerung bei der 
Kombination zwischen Metoclopramid und Escitalopram. Allerdings war 
Domperidon als Alternative mit Escitalopram kontraindiziert. Deswegen war die 
Lösung Metoclopramid vorsichtig zu dosieren. 
Handlungsmaßnahme:  
Tramadol sowohl Metoclopramid wurden abgesetzt, da die Patientin keine 
Schmerzen und keine Übelkeit mehr hatte. 
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4.6 Potenziell inadäquate Medikation 
Die retrospektive Studie liefert Informationen über die Häufigkeit der Einnahme von 
potenziell inadäquaten Medikamenten, die in den Beers, Forta, Priscus Listen und 
STOPP Kriterien aufgelistet sind. 
123 Patienten in der Studie waren über 65 Jahre alt. Das durchschnittliche Alter 
dieser Gruppe ist 77 Jahre. Die älteste Patientin war 96 Jahre alt.  
Die gesamte Anzahl der verordneten Medikamente in dieser Altersgruppe war 1202. 
52 Arzneimittel (4 %) davon gehörten zu den potenziell inadeäquaten Arzneimitteln, 
die in der Priscus, Beers, FORTA und STOPP Kriterien gelistet sind. Eine Analyse 
der Subgruppe zeigte, dass 41 Patienten (33 %) mindestens ein inadäquates 
Medikament bekommen haben.  
Obwohl die kurz wirksamen Benzodiazepine und Z-Substanzen in der Beers Liste als 
ungeeignet eingestuft sind, wurden sie in der Studie nicht als inadäquat betrachtet, da 
deren Dosen innerhalb der Dosiseinschränkung der Priscus-Liste lagen. Die 
Dosiseinschränkungen der Priscus Liste sind Oxazepam (≤ 60 mg/d), Lorazepam (≤ 2 
mg/d), Lormetazepam (≤ 0.5 mg/d), Brotizolam (≤ 0.125 mg/d), Zolpidem (≤ 5 
mg/d), Zopiclon (≤ 3.75 mg/d), Zaleplon (≤5 mg/d) ). 
Die langfristige Einnahme von Protonenpumpenhemmern wurden nicht als inadäquat 
betrachtet, da sie im Zusammenhang mit der Chemotherapie eingenommen oder für 
eine bestimmte Indikation verordnet wurden. Außerdem wurde die Verordnung 
zweier Opoide zur Linderung der chronischen Schmerzen und der 
Durchbruchschmerzen nicht als inadäquat betrachtet. 
Eine Studie bei (Deliens, et al., 2016) zeigte mithilfe der STOPP Kriterien, dass die 
Anwendung der Calciumantagonisten bei Verstopfung (16%) und Doppelverordnung 
von Arzneimitteln derselben Klasse (16 %) die am meisten gefundenen PIM waren. 
In einer anderen Studie bei  (Lichtman, et al., 2009) waren Propoxyphen, hoch 
dosierte lang wirkende Benzodiazepine und Diphenhydramin die am 
gebräuchlichsten PIM laut der Beers Liste. 
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In dieser Studie waren Metoclopramid (36 %) und  Antihistaminika (Promethazin, 
Dimenhydrinat, Dimetinden) (32 %) die häufigsten PIM (Tabelle 4-7). 
Metoclopramid wurde in der Beers Liste generell und bei Parkinson-Patienten als 
ungeeignet eingestuft. Seine Anwendung bei Parkinson-Patienten wird laut STOPP 
Kriterien auch nicht empfohlen. Allerdings gab es in der Subgruppe keine Parkinson-
Patienten. Eine Alternative könnten Domperidon und 5-HT3- Rezeptorantagonisten 
sein. Allerdings sind 5-HT3- Rezeptorantagonisten zugelassen bei chemotherapie 
induzierter Übelkeit. Domperidon muss vorsichtig angewendet werden mit anderen 
QT-Zeit verlängernden Medikamenten. Wegen der begrenzten Alternativen wurde 
Metoclopramid in der Therapie weitergegeben. 
Potenziell inadäquate 
Medikation 
Anzahl der 
verodneten PIM 
Anzahl der 
männlichen 
Patienten 
Anzahl der 
weiblichen 
Patienten 
Metoclopramid 18 9 9 
Promethazin 7 1 6 
Amitriptylin 6 3 2 
Dimentidin 3 1 0 
Diazepam 1 1 0 
Doxepin 1 0 1 
Haloperidol 1 0 1 
Opipramol 1 0 1 
Betablocker bei 
Patienten mit COPD 
2 1 1 
Tryzikliche 
Antidepressiva bei 
Patienten mit 
Verstopfung 
1 0 1 
4 Ergebnisse 
 
82 
 
Potenziell inadäquate 
Medikation 
Anzahl der 
verodneten PIM 
Anzahl der 
männlichen 
Patienten 
Anzahl der 
weiblichen 
Patienten 
doppelte Verordnung 
Arzneimittel der selben 
Klasse 
1 0 1 
Kalziumantagonisten 
bei Patienten mit 
Verstopfung 
1 0 1 
Trizyklische 
Antidepressiva mit 
Kalziumantagonisten 
1 1 0 
Spironolacton bei 
CrCl< 30 
1 1 0 
Gabapentin bei Crcl< 
60  
1 0 1 
Antidepressivum + > 2 
andere CNS aktive 
Arzneimittel 
(Fluexetin, Mirtazapin, 
Palladon  
bei Bedarf Sevredol, 
Tavor)  
1 0 1 
Tabelle 4-7: Liste der PIM  in der Studie 
Nur bei 11 PIM in der Studie (22 % aller PIM) wurde eine Empfehlung zur Änderung 
der Therapie gemacht. Bei 6 Fällen (55 %) erfolgte eine Absetzung bzw. Änderung 
des Medikamentes. Bei 4 Patienten wurde Promethazin (H1-Antihistaminikum) 
abgesetzt und stattdessen ein alternatives Arzneimittel (Pipamperon, Melperon, 
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Mirtazapin) eingesetzt. Zwei Patienten nahmen Dimetinden (H1- Antihistaminikum) 
als Selbstmedikation gegen Allergie ein, allerdings wurde ihnen empfohlen ein 
Antihistaminikum der zweiten Generation wie Cetirizin oder Loratadin als 
Alternative anzuwenden. 5 PIM (45 %) konnten nicht geändert werden. Die 
Arzneimittel sind in Tabelle 4-8 nachfolgend aufgelistet. 
 
Das 
Medikament 
Therapie-
erhaltung 
Therapie-
änderung 
PIM laut  Keine Alternative 
war möglich, weil.. 
Amitryptilin 1 0 Beers, 
Priscus Liste  
die Patientin an das 
Medikament gewöhnt 
war. 
Metoclopramid 1 0 Beers Liste 5-HT3-Antagonisten 
nur für chemotherapie- 
induzierte Übelkeit 
zugelassen sind und 
Domperidon vom Arzt 
nicht erwünscht war. 
Haloperidol 1 0 Priscus (>2 
mg), Forta 
(initial 0,5 
mg/d, max. 3 
mg/d) 
die Patientin mit einer 
palliativen Therapie 
behandelt wurde und 
keine Alternative 
nützlich war.  
Dimenhydrinat 1 0 Beers, 
Priscus, 
Forta, 
STOPP 
Kriterien 
die Patientin mit einer 
palliativen Therapie 
behandelt wurde und 
keine Alternative 
nützlich war. 
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Das 
Medikament 
Therapie-
erhaltung 
Therapie-
änderung 
PIM laut  Keine Alternative 
war möglich, weil.. 
Promethazin 1 4 Beers, 
Priscus, 
Forta, 
STOPP 
die Patientin mit dem 
Medikament 
zurechtkamm, und es 
wurde nur bei Bedarf 
eingesetzt. 
Dimetinden 0 2 Beers, 
Priscus, Forta 
Liste, STOPP 
Kreteria 
 
Tabelle 4-8: Ergebnisse der Empfehlungen gegen einige PIM in der Studie 
4.7 Andere identifizierte arzneimittelbezogene Probleme (ABP) 
Die Identifizierung von anderen arzneimittelbezogenen Problemen war nicht das Ziel 
unserer Arbeit. Allerdings wurden einige ABPs im Rahmen der Medikationsanalyse 
festgestellt. In diesem Artikel werden die gefundenen ABPs dargestellt. Es ist 
erwähnenswert, dass die Ergebnisse nicht die richtige Prävalenz der ABPs bei 
Krebspatienten darstellt, da andere Perspektiven der arzneimittelbezogenen Probleme 
wie die Compliance der Patienten, die unzweckmäßige Anwendung der Arzneimittel 
durch die Patienten oder die unerwünschten Arzneimittelnebenwirkungen nicht in 
Betracht gezogen wurden. Bei 17 (9 %) Patienten wurden 19 Empfehlungen gegeben. 
Die Medikationsanpassung wegen der eingeschränkten Nierenfunktion war die 
häufigste ABP (11 Empfehlungen). Danach kommt die unpassende Medikation (5 
Empfehlungen). Und am Ende liegt die Dosisanpassung von Metoclopramid und 
Domperidon. In Tabelle 4-9 wurden diese ABPs dargestellt: 
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Arzneimittelbezogene 
Probleme 
Betroffenes 
Medikament 
Therapie- 
änderung 
Therapieerhaltung 
Medikamentenanpassung 
bei eingeschränkter 
Nierenfunktion 
Anagrelid 1 0 
Captopril 1 0 
Gabapentin 0 1 
Furosemid  1 0 
Metformin 1 0 
Metoclopramid 2 0 
Penicillin/ 
Sulbactam 
1 0 
Spironolacton 0 1 
Zolendronsäure 0 2 
unzweckmäßige Wahl 
des Arzneimittels 
Buprenorphin als 
Bedarfsmedikation 
2 2 
Tapentadol als 
Bedarfsmedikation 
1 0 
unzweckmäßige 
Dosierung 
Domperidon 1  
Metoclopramid 2 1 
Tabelle 4-9: Liste der identifizierten ABP in der Studie 
Bei sieben Patienten (4 %) konnte keine Änderung in der Therapie erfolgen. Bei zwei 
Patienten wurde der Hinweis gegeben, die Nierenwerte vor jeder Gabe von  
Zolendronsäure zu messen. Obwohl diese Empfehlung in der Fachinformation steht, 
war sie nach der Meinung der behandelnden Ärzte nicht umsetzbar und gefährdend 
für die Compliance der Patienten. 
Eine 86-jährige Patientin nahm Gabapentin 300 mg (1-0-1-0) trotz ihrer 
eingeschränkten Nierenfunktion (CrCl= 10.3 ml/min nach Cockcroft und Gault ) ein. 
Die Fachinformation für Gabapentin empfiehlt eine maximale Dosis von 300 mg pro 
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Tag bei Patienten, deren CrCl < 15 ml/min ist. Die Therapie wurde allerdings weiter 
durchgeführt, da die Patientin palliativ war und mit dieser Dosierung zurechtkam. 
Ein 69 jähriger Patient mit chronischer Niereninsuffizienz (Crcl= 24.9 ml/min) nahm 
Spironolacton 50 mg (½-0-0) ein. Spironolacton ist bei CrCl <30 ml/min 
kontraindiziert. (Haefeli, 2017). Da der Patient chronische NI hatte und seine 
Kaliumwerte kontrolliert und überwacht wurden, konnte das Spironolacton nicht 
abgesetzt werden. 
Als häufige ungeeignete Bedarfsmedikation wurde das Buprenorphin eingesetzt. 
Buprenorphin ist ein lang wirksames Opioid  (Tmax 30 min – 3.5 Stunden nach der 
ersten Dosis und 1-2 Stunden nach der wiederholten Eingabe, seine Wirkdauer 
beträgt 6-8 Stunden) (Foster, et al., 2013). Bei Bedarf ist ein kurz wirksames Opioid 
bevorzugt (Strumpf, et al., 2005). In zwei Fällen wurde Buprenorphin auf Morphin 
(Tabletten, Spritzen) umgestellt. Allerdings wurde auf Wunsch der Patienten, die 
Schluckbeschwerden hatten und nicht gespritzt werden wollten, die sublinguale 
Darreichungsform des Buprenorphin für die Ausbruchsschmerzen verordnet. 
Der letzte Fall, bei dem die Therapie erhalten wurde, war bei einem Patienten, der mit 
30 mg Metoclopramid- Retardtabletten für zweimal täglich therapiert wurde. Laut 
Fachinformation von Metoclopramid beträgt die maximale Tagesdosis 30 mg. 
Allerdings wollte die Ärztin die therapie so lassen, da der Patient massives Erbrechen 
hatte. 
12 arzneimittelbezogene Probleme wurden gelöst. 6 davon waren ungeeignete 
Dosierungen bzw. Medikamente bei Nierenfunktionsstörung. Entweder wurde die 
jeweilige Dosierung reduziert oder das jeweilige Medikament wurde abgesetzt. 
Informationen zur Dosisanpassung wurden in den Fachinformationen des jeweiligen 
Arzneimittels bzw. auf der Internetseite www.dosing.de gefunden. In Tabelle 4-10 
sind die identifizierten  Arzneimittel mit der geeigneten Dosierung gelistet. 
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Medikament geeignete Dosierung.  
Anagrelid Kreatinin-Clearance <50ml/min kontraindiziert. 
(Fachinformation, Stand April 2017) 
Captopril CrCl > 40: Anfangsdosis: ≤25-50 mg, Tageshöchstdosis 150 mg 
CrCl = 21-40: Anfangsdosis: ≤25 mg, Tageshöchstdosis 100 mg 
CrCL = 10-20: Anfangsdosis: ≤12,5 mg, Tageshöchstdosis 75 mg 
CrCl < 10: Anfangsdosis: 6,25 mg, Tageshöchstdosis 37,5 mg 
(Fachinformation, Stand Juli 2014) 
Metformin Kreatinin-Clearance 45 - < 60 ml/min: Tageshöchstdosis 2000 
mg 
Kreatinin-Clearance 30 - < 45 ml/min: Tageshöchstdosis1000 
mg. 
Bei Kreatinin-Clearance < 30 ml/min ist die Gabe von Metformin 
kontraindiziert. (Inzucchi, et al., 2014) 
Metoclopramid  Kreatinin-Clearance 15-60 ml/min: Reduktion der Tagesdosis 
um 50 %  
Kreatinin-Clearance ≤ 15 ml/min: Reduktion der Tagesdosis um 
75 %. (Fachinformation, Stand September 2016) 
Ampicillin/ 
Sulbactam 
CrCl >30: Empfohlenes Dosisintervall 6-8 Stunden. 
CrCl = 15-29: Empfohlenes Dosisintervall 12 Stunden 
CrCl = 5-14: Empfohlenes Dosisintervall 24 Stunden 
CrCl <5: Empfohlenes Dosisintervall 48 Stunden. 
(Fachinformation, Stand Juni 2012)  
Furosemid Wegen der renalen Elimination von Furosemid ist Torasemid, das 
hepatisch ausgeschieden wird, bei Patienten mit 
Niereninsuffizienz zu bevorzugen. (Risler, et al., 1991) 
Tabelle 4-10: Liste der Arzneimittel in der Studie, die Dosisanpassung 
bräuchten, und deren Dosisempfehlungen. 
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Bei einer Patientin wurde Tapentadol als Bedarfsmedikation eingesetzt. Tapentadol      
(Palexia® 50 mg Filmtabletten) ist ein teures Medikament und kein reiner 
Opioidagonist (μ-Agonist und ein selektiver Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmer 
(NRI)). Laut Empfehlung der Kassenärztliche Bundesvereinigung 2012, sollte 
Tapentadol bei Krebspatienten auf Grund des Datenmangels nur gegen nozizeptive 
Schmerzen, die nicht tumorbedingt sind, eingesetzt werden, falls eine Therapie mit 
Morphin nicht ausreichend oder unverträglich war (Schlunk, et al., 2016). Deswegen 
war für die Patientin, bei der ein Verdacht auf Non Hodgkin Lymphom bestand, 
Morphin eine bessere Alternative als Tapentadol (Koczian, et al., 2014).  
Eine Dosisanpassug für Metoclopramid und Domperidon erfolgte bei drei Patienten 
in der Studie. Trotz der Änderungen der Therapie mit MCP durch die European 
Medicine Agency (EMA) seit 2014 bezüglich der maximalen Tagesdosis, die jetzt 30 
mg für die Erwachsenen beträgt (Koczian, et al., 2014), wurde in der Studie bei drei 
onkologischen Patienten eine Überdosierung mit 30 mg zweimal täglich festgestellt. 
Der Grund dafür war das Krankheitsbild der Patienten und die begrenzten 
Alternativen gegen eine chemotherapieunabhängige Übelkeit. Eine Alternative waren 
5-HT3-Antagonisten. Aber sie sind nur bei chemotherapie-induzierter Übelkeit 
zugelassen (Fachinformation, Stand Januar 2017). Als zweite Alternative steht 
Domperidon zur Verfügung. Allerdings ist seine Dosierung bei älteren Patienten und 
bei kardiotoxischer Komedikation auf maximal 30 mg pro Tag eingeschränkt und 
seine gleichzeitige Gabe mit den starken QT-Zeit-verlängernden Medikamenten ist 
kontraindiziert (Koczian, et al., 2014).  
Bei zwei Patienten wurde die MCP-Dosis auf einmal täglich 30 mg reduziert. 
Genauso erfolgte eine Dosisreduktion von Domperidon bei einer Patientin , die 
gleichzeitig das Qt-Zeit-velängernde Medikament Venlafaxin eingenommen hat, auf 
dreimal täglich 10 mg. 
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5 Diskussion 
In unserer Studie wurden 177 potentielle Interaktionen durch das Interaktionscheck-
programm (mediQ) festgestellt. Allerdings nur 34 Interaktionen davon (19 %) 
wurden als kritisch bzw relevant durch die Apothekerin eingestuft. Durch 34 
Empfehlungen wurde den behandelnden Arzt auf diese Interaktionen hingewiesen. In 
53 % der Fälle wurden die Hinweise befolgt. Dieser Prozentsatz ist höher als der 
Prozentsatz in einer ähnlichen Studie von (Deliens, et al., 2016) 25 %, da im 
Vergleich zu (Deliens, et al., 2016) viele durchschnittliche Interaktionen, die nur auf 
eine Überwachung der Therapie hinweisen als nicht relevant bewertet wurden. 
Bezüglich der Interaktionen mit den antineoplastischen Mitteln wurden zwei 
Empfehlungen gegeben (6 %). Das liegt daran, dass nicht alle Patienten in der Studie 
mit Chemotherapeutika behandelt wurden und die Patienten in der Tagesklinik 
intensiv von den Oberärzten behandelt wurden. Interaktionen zwischen 
Patientenchemotherapeutika und Komedikation mit der Patientendauermedikation 
gegen andere Erkrankungen sowie die Selbstmedikation und Grapefruitsaft wurden 
durch die Apothekerin in Betracht gezogen.  
Das ist die erste Studie, die die Beers 2015, Priscus, Forta und STOPP Listen 
zusammen in der Auswertung potenziell inadäquater Arzneimittel anwendet. Die 
Prävalenz der PIM erreichte 33 % in der Altersgruppe über 65 Jahre. Dieser Wert ist 
weniger als die gefundenen Werte bei den anderen Studien ( 52 % bei den stationären 
onkologischen Patienten  mithilfe der START und STOPP Kriterien (Deliens, 2016),  
51 % bei den ambulanten älteren Patienten mit Krebs mithilfe der STOPP und Beers 
Listen 2012 (Nightingale, et al., 2015)). In diesen beiden Studien wurde diese PIM 
auch durch den Eingriff eines Apothekers ermittelt. Dieser Unterschied könnte auf 
vielen Gründen beruhen. Erstens erfolgte die Datenanalyse in dieser Studie in der 
Momentaufnahme und nicht bei der Aufnahme der Patienten. Das könnte die Anzahl 
der inadäquaten Medikamente durch den behandelnden Arzt verringern. Die 
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Patientenkollektive sind unterschiedlich in der Studie. 68 ältere Patienten (55 %) 
wurden stationär behandelt und 55 Patienten (45 %) waren in der Tagesklinik. 
In anderen Studien, basierend nur auf der Beers Liste 2003, wurden weniger PIM 
festgestellt.  11 %  bei den onkologischen stationären Patienten mithilfe eines 
Apothekers (Lichtman, et al., 2009) , 26% bei den ambulanten onkologischen 
Patienten, (Saarelainen, et al., 2014)- 29% bei den onkologischen Patienten, die 
Chemotherapie erhalten. (Maggiore, et al., 2014). Nur in einer Studie bei (Prithviraj, 
et al., 2012) wurde eine Prävalenz von 41% bei den ambulanten Patienten, bei denen 
Krebs neu diagnostiziert wurde mithilfe der Beers Liste 2003 ermittelt.  
Der Einsatz von Beers, Forta, Priscus und STOPP Kriterien ermöglicht uns eine 
Identifizierung von inadäquater Medikation und eine Änderung der Verordnung. 
Insgesamt erfolgte bei 5 % der Patienten eine Absetzung bzw. Umstellung der PIM. 
In der Studie bei (Deliens, et al., 2016) wurde die Effektivität der klinischen 
Apothekerintervention bestätigt, da die Anzahl der PIM bei der Aufnahme und der 
Entlassung gewertet wurde. Das war allerdings in unserer Studie nicht möglich. 
Die Schlussfolgerung ist, dass der Einsatz von Interaktionscheck- Programmen und 
der Listen der potenziell inadäquaten Arzneimittelinteraktionen durch den Apotheker 
nützlich ist, klinisch relevante Arzneimittelinteraktionen und potenziell inadäquate 
Arzneimittel zu identifizieren und die Therapie bei den Patienten auf der 
onkologischen Station in Übereinstimmung mit dem behandelnden Arzt zu verändern
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